¢Se ha exculpado totalmente a la vacuna triple virica?

Tras un informe de Andrew Wakefield et al!, quienes
sefialaron en 1998 el comienzo de un sindrome de hiper-
plasia de los ganglios linféticos ileales y colitis inespeci-
fica, acompafiado de un trastorno generalizado del desa-
rrollo, poco después de haber administrado la vacuna
triple virica a 8 nifios, se inculpé a la vacuna como cau-
sante de trastornos del espectro autista (TEA). En infor-
mes posteriores se trabajé sobre esta teorfa y varios la-
boratorios afirmaron haber detectado el virus
sarampionoso 0 su genoma en muestras de biopsias in-
testinales y en células mononucleares de sangre periféri-
ca en niflos autistas®*. En otros estudios se describié la
presencia de niveles elevados de anticuerpos antisaram-
pién en nifios con autismo’. En el presente nimero de la
revista, D’Souza et al exponen sus meticulosos estudios
de laboratorio donde se refutan estas afirmaciones y se
explican los errores que conducen a ellas®.

En un corto plazo tras el informe inicial de Wakefield
et al, muchos progenitores del Reino Unido y Estados
Unidos optaron por rechazar la administracién de la vacu-
na triple virica a sus hijos. Una explicacion ofrecida por
los autores originales consistié en que la administracién
simultdnea de la vacuna triple virica podia producir una
respuesta inmunitaria anormal, con infeccién persistente
y aumento de la permeabilidad del aparato digestivo in-
flamado. Estas circunstancias permitirian el transporte de
péptidos de tipo opidceo al sistema nervioso central, lo
que originaria sindromes autistas’. Estas afirmaciones
ocurrian en unos momentos en que iban en aumento los
casos de nifios con TEA en Estados Unidos. Dado que el
comienzo se producia a menudo simultineamente con la
administracion de la vacuna a los 12-18 meses, ello llevo
a la conviccién de que existia una relacién causal, y no
una simple coincidencia. A pesar de los miiltiples estu-
dios epidemioldgicos posteriores que demostraron la nuli-
dad de esta hipétesis, y a pesar también del amplio uso de
la vacuna desde 1971, estos temores persistieron en Esta-
dos Unidos hasta fines de 1999 y comienzos de 2000,
cuando la American Academy of Pediatrics y el US Pu-
blic Health Service recomendaron eliminar el timerosal
como conservante en las vacunas pedidtricas multidosis.
En Estados Unidos, las incriminaciones se trasladaron ra-
pidamente desde vacunas triples viricas al mercurio, uno
de los principales componentes del timerosal (en realidad,
etil-mercurio, no metil-mercurio, al que se habia atribuido
la toxicidad para el sistema nervioso central). En cambio,
en el Reino Unido se ha seguido inculpando a la vacuna
triple virica. Aunque el sarampién endémico ha sido erra-
dicado de Estados Unidos por el amplio cumplimiento de
la pauta de dos dosis de vacuna triple virica®, un reciente
brote en Indiana demostré la vulnerabilidad de los nifios
pequefios no vacunados, cuando se introduce el virus im-
portado de un pais con endemia sarampionosa’.
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Para tratar de aclarar estas cuestiones, y con la espe-
ranza de recuperar la confianza del publico hacia los
programas de vacunacion, la American Academy of Pe-
diatrics!? y el Institute of Medicine of the National Aca-
demy of Science!! revisaron de modo independiente la
informacién disponible sobre la vacuna triple virica y el
autismo. La Pediatric Academy’s Review Conference
concluyé que “las pruebas disponibles no apoyan la hi-
potesis de que la vacuna triple virica causa autismo o
trastornos afines, o enfermedad inflamatoria intestinal”.
El Institute of Medicine concluyé que “el conjunto de
pruebas epidemioldgicas conduce a rechazar una rela-
cion causal entre la vacuna triple virica y el autismo”.

Dado que estas dos principales valoraciones se enfo-
caron sobre la epidemiologia, se mantenia la presunta
relacién entre la persistencia del virus del sarampién y
el TEA. Wakefield habia sugerido que, a diferencia de
la vacuna triple virica trivalente, la vacuna monovalente
antisarampion seria inocua y aceptable. A consecuencia
de ello, en el Reino Unido muchos padres reclamaron la
vacuna monovalente y, cuando no estaba disponible, re-
chazaron la vacunacién. La cobertura de la vacuna triple
virica disminuy6 desde mds del 90%, antes del articulo
de 1998, hasta menos del 80% seis afios mas tarde.

A falta de una refutacion en el laboratorio de las pu-
blicaciones que afirmaban la deteccién de componentes
del virus sarampionoso en las células mononucleares de
sangre periférica y en muestras bidpsicas de la pared in-
testinal, la etiologfa de la vacuna triple virica del TEA
conservo su credibilidad entre quienes la proponian. Por
lo tanto, los estudios realizados por D’Souza et al tienen
una gran importancia. Esencialmente, estos autores han
demostrado que los laboratorios que hallaron compo-
nentes sarampionosos se hallaban en un error. Los estu-
dios de D’Souza et al se realizaron, repitieron y docu-
mentaron de un modo irreprochable para poner de
manifiesto los sofismas de estos primeros informes, asi
como sus motivos. Con las técnicas de que disponian y
las pruebas perfeccionadas en sus laboratorios, pusieron
de relieve las reacciones falsas positivas en las muestras
de los grupos de TEA y de control utilizadas con ante-
rioridad. Mediante estos avances analiticos pudieron eli-
minar estos falsos positivos y demostrar que “en ningu-
na muestra de sujetos con TEA o de control se hallaron
dcidos nucleicos de cualquier gen del virus del saram-
pi6n”®. Como prueba adicional de sus investigaciones,
analizaron los anticuerpos antisarampidn en sus propios
grupos de TEA y de control en Montreal (54 y 34 pa-
cientes, respectivamente), sin que hubiera diferencia en
los titulos entre ambos grupos. Casi simultdneamente,
otro grupo de investigadores ha publicado estudios simi-
lares en los que se demostraba asi mismo la falta de
cualquier secuencia del genoma virico sarampionoso en



sangre en los nifios con TEA que habian recibido la va-
cuna triple virica'?. Es de esperar que los resultados de
estos dos laboratorios sean suficientes para convencer a
quienes mantienen la creencia de que la vacuna triple
virica causa trastornos del espectro autista o enfermedad
inflamatoria intestinal de que esta hipdtesis ya no puede
sustentarse actualmente. En realidad, en una tercera de-
mostracién de laboratorio, no publicada, se sefiala que
los errores en los estudios que afirmaban haber detecta-
do productos del virus sarampionoso se presentaron en
2001 ante el United States Congress Committee on Go-
vernment Reform'3, cuando las muestras codificadas
que contenian ARN sarampionoso de células cultivadas
y de ratones transgénicos se enviaron a los laboratorios
responsables y éstos los identificaron incorrectamente
en dos envios diferentes. El Dr. Michael Oldstone, de
Scripps Institute en La Jolla, California, remitente de es-
tas muestras codificadas, sefial6 que, sobre la base de
estos resultados, “su expediente de rendimiento no seria
aceptable para otorgar el diploma acreditativo a un labo-
ratorio clinico™!*.

Naturalmente, resta la cuestion de efectuar una investi-
gacion de laboratorio igualmente meticulosa para explo-
rar el posible papel del etil-mercurio del timerosal en la
etiologia de los trastornos del espectro autista. A pesar de
que desde hace 4-5 afios se ha eliminado cualquier vesti-
gio de timerosal en todas las vacunas pedidtricas, con la
excepcion de la vacuna antigripal, sigue aumentando el
nimero de casos de TEA. El reto que afrontan los Natio-
nal Institutes of Health, los Centers for Disease Control,
la Food and Drug Administration y los laboratorios no
gubernamentales consiste en resolver este problema con
una mayor aportacion de fondos, personal y tiempo.

SAMUEL L. KATZ, MD
Division of Pediatrics Disease, Duke University Medical
Center, Durham, Carolina del Norte, Estados Unidos.
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