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NOTA
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Capitulo 1

Introduccion

Oxitec, una compania britanica de biotecnologia, liberd
recientemente en Brasil millones de mosquitos genéticamente
modificados, después de haber realizado experimentos mas
pequenios en las Islas Caiman y Malasia. Esta compania también
espera realizar experimentos a una escala ain mayor en Brasil e
iniciar nuevos experimentos en Panama, Estados Unidos (Florida
Keys), India, Sri Lanka y quizds en otros paises.

La técnica patentada por Oxitec para modificar insectos se
conoce como RIDL (del inglés Liberacion de Insectos que
Cargan un Gen Letal Dominante).! Hasta ahora, todos los
experimentos que esta compania ha realizado en el campo han
sido con la cepa del mosquito Aedes aegypti OX513A que ha
sido genéticamente modificado y por lo tanto contiene tanto un
marcador fluorescente rojo, como RIDL o el rasgo “de letalidad
condicionada”.

El objetivo de este experimento es que los mosquitos macho
OX513A de Oxitec se crucen con las hembras silvestres y
produzcan descendencia y que esta descendencia muera en su
fase larvaria. Por lo tanto, se espera que la liberaciéon de un gran
numero de machos transgénicos — mayor a la poblacion actual
de machos silvestres — con el tiempo reduzca la poblacion total
de mosquitos adultos, ya que muchas de las crias transgénicas
no sobrevivirdn la adultez. Los mosquitos transgénicos



(genéticamente modificados) liberados en los experimentos son
mosquitos de la Fiebre Amarilla (Aedes aegypti) que transmiten
la enfermedad tropical del dengue.

Antes de la liberaciéon de los mosquitos transgénicos en las
Islas Caiman y Brasil no se publicaron las evaluaciones de
riesgo ni se consulté a la poblaciéon. En Malasia solamente se
publicé un resumen de la evaluacion de riesgos. GeneWatch
pudo obtener copias de las evaluaciones de riesgo en el Reino
Unido ya que Oxitec debe presentarlas como requisito para la
exportacion de huevos de mosquitos transgénicos y para su
liberacion por primera vez en un determinado pais. En ningin
caso la compania cumplié correctamente con el procedimiento
de notificacion, por lo tanto no se pudo realizar un analisis
independiente para establecer si las evaluaciones de riesgos
cumplian o no con los estdndares europeos.

Existen muchas preocupaciones sobre la tecnologia utilizada por
Oxitec. Algunas de las preguntas aun sin respuesta se describen
a continuacion:

Algunos asuntos incluyen:

e Los resultados de los experimentos de eliminacién de la
poblacion en Brasil todavia no han sido publicados en
revistas cientificas. No obstante, la informacién de dominio
publico sugiere que RIDL podria no ser efectiva para
eliminar las poblaciones de mosquitos e incluso ser menos
efectiva que la Técnica del Insecto Estéril (TIE o del inglés
SIT) que utiliza la irradiacion de insectos.

e La inefectividad es una cuestion preocupante en las dreas
donde el dengue es endémico, porque en algunos casos
una eliminacidon parcial o temporal podria empeorar el
problema del dengue.



Oxitec no siguié adecuadamente el procedimiento
para la notificacion transfronteriza de los cargamentos
internacionales de huevos de mosquitos genéticamente
modificados; por lo tanto las evaluaciones de riesgo no
se hicieron publicas antes de los ensayos de introduccion
de mosquitos en el ambiente y no se cumpliéo con los
estandares requeridos.

Por consiguiente, un numero considerable de asuntos
importantes no fueron tratados adecuadamente antes de
la liberacion de millones de mosquitos genéticamente
modificados en las Islas Caimén y Brasil. Otros experimentos
menores en Malasia si incluyeron un proceso de consulta
previa; sin embargo también existieron algunas fallas en
este proceso que deben tomarse en cuenta.

En su publicidad sobre los ensayos, Oxitec ha simplificado
excesivamente la relacion compleja existente entre Aedes
aegypti, las otras especies de mosquitos, los humanos
que son picados por ellos y los cuatro serotipos del virus
del dengue. Esto significa que los impactos adversos mas
importantes han sido efectivamente excluidos del debate
publico, del proceso de evaluacion de riesgos, y del proceso
de obtencion del consentimiento de las poblaciones
locales.

En repetidas ocasiones Oxitec se ha referido a sus
mosquitos transgénicos como estériles, pero esta esterilidad
es parcial y condicional. Los mosquitos transgénicos si
llegan a reproducirse, pero la mayoria muere en una etapa
larvaria. El namero de crias que sobreviven a la adultez
es uno de los muchos factores que afectan la eficacia y
seguridad de este método.

La decision de llevar a cabo experimentos a una mayor
escala en el Brasil parece responder a un acuerdo politico
para comercializar la tecnologia de Oxitec en este pais,
en lugar de responder a una evaluacion integral de los
posibles riesgos y beneficios.



Capitulo 2

(El liberar mosquitos modificados
genéticamente eliminara a las
poblaciones silvestres de mosquitos?

Oxitec frecuentemente compara su tecnologia RIDL con la
Técnica del Insecto Estéril (TIE). La técnica TIE consiste en
liberar grandes cantidades de insectos irradiados para que se
crucen con los silvestres. Ya que los insectos irradiados son
estériles y no producen crias, esta técnica puede ser efectiva a
la hora de reducir las poblaciones de insectos. También se han
probado métodos de esterilizacion quimica.

TIE se ha utilizado exitosamente con algunas especies de
pestes en la agricultura, pero ha sido menos exitosa con otras
porque cada especie de insecto tiene una forma de vida y
comportamiento particulares.? En general, TIE no es efectiva
para reducir altas poblaciones de insectos si no se combina
con otros métodos de control convencionales, pero puede ser
efectiva para reducir o erradicar poblaciones mas pequefias y
aisladas.3 Sin embargo, esta técnica por lo general ha fallado con
mosquitos, ya que la eliminacion de la poblacion se ha dado
solamente en pocos experimentos en donde se han liberado
grandes cantidades de mosquitos estériles en relacion a los
numeros de mosquitos silvestres.4>

Aunque se han realizado algunos experimentos en el campo sobre
la capacidad de apareamiento y otros factores, se han conducido
unicamente dos ensayos de eliminacién utilizando la técnica TIE
con mosquitos Aedes aegypti. Estos ensayos se realizaron a finales



de la década de 1970, en un pueblo aislado de Kenia, utilizando
los machos semi-estériles cuya fertilidad era del 37%. En el
primer experimento se liberaron aproximadamente 10 mosquitos
estériles por cada mosquito silvestre, pero tuvo un bajo efecto
en la poblacion y fue menos efectivo que retirar las larvas de
los contenedores domésticos de agua en un pueblo vecino.® Un
segundo experimento TIE se condujo en la misma localidad con
resultados similares.” Dos marcadores genéticos que contenian
los machos liberados — y que no existian naturalmente en la
region — continuaban apareciendo en la poblacion durante el
periodo de observacion; es decir casi un afio después de haber
terminado los experimentos.’

En la actualidad, no se utiliza TIE en ninguna especie de
mosquito; sin embargo, existen algunos programas que investigan
su uso potencial con mosquitos Anopheles arabiensis (que
transmiten malaria) en Sudan,’ y Aedes albopictus (que transmiten
el dengue y otros virus) en Italia.l® Experimentos recientes con
Aedes albopictus sugieren que es posible ajustar las dosis de
radiacién para que estos mosquitos puedan ser esterilizados sin
perder su aptitud fisica para el apareamiento.!!

El aplicar la técnica TIE a los mosquitos es complicado debido
a los efectos de “densidad dependiente” en las poblaciones
de mosquitos.!?13 El tamafio de la poblacion de mosquitos
no depende unicamente de cudn bien se reproducen, sino de
otros factores, como la competencia que existe entre las larvas
por la comida y por los sitios de reproduccion. El reducir la
capacidad reproductiva podria tener un efecto bajo si el tamafo
de la poblacion de los mosquitos se limita tnicamente a estos
factores, en lugar de a su habilidad de reproducirse.!* Debido
a los efectos “densidad dependientes”, el reducir el nimero
de mosquitos que se reproducen exitosamente puede tener
poco impacto sobre el nimero total de mosquitos adultos vy,
paraddjicamente, algunas veces puede incluso aumentar las
poblaciones. Por ejemplo, debido a que la reduccion en el éxito



de reproduccion también reduce la competencia entre larvas
por los recursos, el numero de sobrevivientes puede aumentar.
Los efectos “densidad dependientes” pueden influenciar a la
generacion actual de mosquitos o a las futuras generaciones
(efectos densidad dependientes retardados).!> Los efectos
“densidad dependientes” tienden a ser menos importantes para
las pestes en la agricultura de monocultivos a gran escala ya
que el abastecimiento de comida es ilimitado y por lo tanto,
en este caso, la competencia por los recursos juega un papel
menos importante.

El flujo de mosquitos desde las dreas vecinas hacia un area
donde la poblacion ha sido eliminada puede ser uno de los
mayores problemas al usar TIE. Una esterilizaciéon incompleta,
la reduccion de competitividad de apareamiento (comparado
con los mosquitos silvestres), y la migracion de mosquitos desde
las areas aledafias pueden reducir la efectividad de TIE.1® Los
huevos de Aedes aegypti pueden sobrevivir varios meses bajo
condiciones de sequia en un estado de reposo vegetativo al final
de su desarrollo embrionario, lo que dificulta el control de las
poblaciones ya que pueden esparcirse a través de la dispersion
de huevos.!” El Centro Estadounidense de Control y Prevencion
de Enfermedades manifiesta que aunque se eliminen de un sitio
todas las larvas, pupas y adultos de Aedes aegypti, su poblacion
podria recuperarse dos semanas después, como resultado de la
eclosion de los huevos, debido a las lluvias o al anadir agua a
los contenedores que los albergan.!8

Oxitec argumenta que RIDL es una técnica mas exitosa que
TIE debido a dos razones principales: (1) los machos RIDL
tienen una mayor capacidad fisica que los irradiados y por lo
tanto competirian mejor con los machos silvestres a la hora de
cruzarse con las hembras silvestres y (2) porque las crias de los
mosquitos transgénicos sobreviven a las fases larvarias tardias o
la fase pupal temprana, por lo que también competirian con las



larvas silvestres por comida, y por lo tanto seria mas efectiva
para eliminar las poblaciones de mosquitos silvestres. Para estas
afirmaciones Oxitec se basa en varios modelos informaticos
que buscan pronosticar cdmo responderan las poblaciones de
mosquitos silvestres ante la liberacion de grandes cantidades
de mosquitos genéticamente modificados.!92021.22 Todos estos
modelos contienen muchas hipodtesis simplificadas, incluyendo
supuestos sobre como actian los efectos “densidad dependientes”
en las poblaciones de mosquitos. Estos modelos informaticos
se han construido a partir de datos sobre el desarrollo de los
adultos y larvas Aedes aegypti de Tailandia;*> pero no han sido
validados con datos de las otras areas donde Oxitec ha llevado
a cabo sus ensayos. Los resultados del modelo indican que las
dindmicas de las poblaciones de mosquito no son directas y la
liberacion de los mosquitos estériles o RIDL pueden tener efectos
contraproducentes, incluyendo oscilaciones en la abundancia de
adultos -que podrian incluso superar los niveles habituales de
la poblacion- e incrementos en las poblaciones de mosquitos en
las areas aledafas. Si estos incrementos en las poblaciones de
mosquitos llegan a darse en las areas de liberacion o cerca de
ellas, las poblaciones humanas podrian estar en riesgo. Oxitec
afirma que estos riesgos aparecen con la tecnologia TIE, mas
no con RIDL. No estd claro si estos modelos representan lo que
ocurre en el mundo real; por lo tanto es posible que ni TIE ni
RIDL presenten estos riegos, pero también es posible que los
dos métodos lo hagan. En la practica, no existe evidencia de
que la competencia entre las larvas RIDL y las larvas silvestres
aumente la efectividad de RIDL en comparaciéon con la técnica
TIE. Una complicacion adicional es que los efectos de las
interacciones de las larvas en las poblaciones de mosquitos
son diferentes en diferentes contextos, ya que pueden alterarse
debido a las condiciones ecoldgicas.?*

En los experimentos en las Islas Caiman en el 2010, Oxitec midié
los efectos de liberar aproximadamente 3 millones de mosquitos



OX513A genéticamente modificados en las poblaciones locales.
Oxitec manifestd que se alcanz6 una reduccion del 80% en
la poblacion de Aedes aegypti; asi lo publicé ampliamente en
la prensa y mostrd algunos datos en las presentaciones de la
compania.?> Sin embargo, luego de dos afios de haber anunciado
estos resultados, recién se publicaron los resultados de un pre-
ensayo de liberacién de mosquitos transgénicos en las Islas
Caiman en una revista cientifica. Es importante anotar que este
pequefio ensayo no buscaba eliminar la poblacion silvestre.26:27
En enero de 2011, Oxitec presentd los resultados de la prueba
de eliminacién de la poblacién en las Islas Caimdn a la
revista cientifica Science,?® pero dicha revista no publicd estos
resultados sino que éstos aparecieron en una revista diferente:
Nature Biotechnology en septiembre de 2012.2° Esto significa que
experimentos adicionales se llevaron a cabo en Malasia y Brasil
antes de que la tasa de liberacion (de mosquitos transgénicos
y mosquitos silvestres) se publicara y antes de los detalles de
este experimento se presenten al publico independiente o a
un examen cientifico.

Science pudo haber rechazado o retrasado la publicacion de esta
informacion por razones éticas o cientificas. Las investigaciones
en Nature Biotechnology se someten a una revision por pares a
discrecidon del editor, por lo tanto no esta claro qué estandares
cientificos fueron utilizados para su andlisis. Oxitec no
establecio una linea base ni las fluctuaciones de las poblaciones
silvestres de mosquitos antes de conducir sus experimentos;
no existian datos sobre la presencia de Aedes aegypti en los
lugares escogidos por Oxitec ya que se buscaron dreas que no
tenian medidas de control y que no habian sido monitoreadas
previamente.3Y La compafiia afirma que midié una diferencia de
80% entre los nimeros de mosquitos en el area de liberacion
y el area circundante, pero la investigacion presenta estimados
de la reduccién de las poblaciones silvestres de mosquitos que
van del 60% al 85%, dependiendo de las comparaciones que se



hagan. Ya que no existe una linea base de las poblaciones de
mosquitos, los resultados son inciertos. En algunas ocasiones,
Oxitec movioé las trampas de mosquitos de un lugar a otro
y cambid el tamafio del sitio de liberacion-experimentacion,
lo que dificulta la interpretacion de los resultados. Ademas
queda sin responder la preocupacion sobre el incremento de
mosquitos en las areas aledanas luego de la liberacién de
mosquitos genéticamente modificados en el ambiente. Durante
el experimento, Oxitec tuvo que incrementar significativamente
el nimero de mosquitos liberados: de 3.150 machos por hectarea
por semana, a aproximadamente 14.000 por hectarea por semana
(en un drea total de 16 hectdreas), para alcanzar los efectos
esperados de eliminacion de la poblacion. Cuando los habitantes
locales se quejaron de los malestares causados por la gran
cantidad de mosquitos, Oxitec redujo a la mitad el nimero de
adultos liberados e implantd cerca de 5.600 pupas transgénicas,
tres veces por semana, en paquetes que se encontraban a una
distancia de 70 a 90 metros el uno del otro. Esto sugiere que
la tecnologia fue relativamente inefectiva y fallo a la hora de
superar los problemas previamente detectados en el uso de
la tecnologia TIE. En la investigacion, Oxitec afirma que la
eliminacion de la poblacion se consigui6 al liberar 3.500 machos
transgénicos por hectdrea por semana, con una proporcion de
liberacion de 5 a 1. Sin embargo esta afirmacion se basa en el
argumento de que existid un retraso en el tiempo de los efectos
de las liberaciones anteriores, lo cual es dificil verificar.

Las liberaciones en la fase final del experimento fueron cuatro
veces mayores, lo que significa una proporcién de liberacion de
20 a 1, o mas. Antes de la publicacion de estos resultados, los
informes de prensa sugerian que se necesitaria una proporcion
de liberaciéon de 10 a 1 (mosquitos transgénicos frente a
mosqyitos silvestres), aunque este calculo podria quedarse
corto.



Los resultados preliminares de los experimentos en Brasil
muestran que la proporcidon de liberacion utilizada en la fase
final de los experimentos conducidos en Brasil fue de 54 RIDL
a 1 macho silvestre. La competitividad de apareamiento fue
de 0,03 (3 en 100) en promedio, y bajo a 0,012 (1,2 en 100) en
la fase final.32 El nimero de mosquitos atrapados en el area
control también aumentaron en la fase final del experimento.
Se produjeron mas de medio millén de mosquitos a la semana
durante la ultima fase de los experimentos y las liberaciones se
concentraron en una pequefia drea de casas en Itaberaba (Bahia),
de 500 m por 200 m. La alta proporcion de liberacion y baja
competitividad de apareamiento sugiere que RIDL es menos
efectiva que TIE. Antes de conducir los experimentos en el
Brasil, la investigadora jefe Prof. Margareth Capurro predijo que
la proporcion necesitada seria de 5 a 10 (mosquitos transgénicos
a mosquitos silvestres).33

Los resultados de los experimentos de Oxitec sobre la
eliminacion de la poblacién en Brasil no han sido publicados
en revistas cientificas, pero la informaciéon de dominio
publico sugiere que RIDL podria no ser realmente efectiva
a la hora de eliminar las poblaciones de mosquitos y podria
incluso ser menos efectiva que TIE; es decir utilizando
insectos irradiados. Su inefectividad podria ser un asunto
preocupante si se han descuidado otros métodos mas
efectivos. Peor aln, en algunas circunstancias la eliminacién
parcial o temporal de las poblaciones de mosquitos puede
empeorar la situacién de la enfermedad del dengue, como
se argumenta en los siguientes capitulos. Ademas, aunque
RIDL fuese temporalmente exitosa para reducir la poblacion
del mosquito Aedes aegypti, podria no tener el efecto
deseado en la fiebre del dengue y su efecto podria no
ser sostenido. Estos puntos se tratan con mas detalle a
continuacion.
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Capitulo 3

¢La erradicacion de la poblacion de
mosquitos reducira la fiebre del dengue?

Aunque pareceria légico asumir que el reducir la poblacion de
los mosquitos transmisores de dengue reduciran la incidencia
de la enfermedad, en realidad la situacién es mas compleja. La
transmision del dengue puede a veces continuar atn con un
numero reducido de mosquitos y el umbral de transmision de
la enfermedad es desconocido 3435 En Brasil, un estudio encontrd
que el numero de casos de dengue en dos areas diferentes
estaban asociados al tamafio de la poblacién humana, mas
no al numero de mosquitos. 3¢ Si bien la lluvia (asociada con
el incremento del niimero de larvas de mosquitos) juega un
papel importante, la densidad de la poblacion y la pobreza
son dos factores esenciales en la incidencia de dengue y las
muertes asociadas a esta enfermedad.?” Los patrones locales
de transmision son complejos y la densidad de la poblacion
humana juega un papel fundamental al determinar la dindmica
de la transmision del dengue endémico.38

La fiebre del dengue tiene una inmunologia compleja ya que
los anticuerpos contra uno de los cuatro serotipos a veces
protege a los individuos, pero otras aumenta la severidad de la
enfermedad en la siguiente infeccién (con un segundo serotipo).
La ocurrencia ciclica de epidemias es posible que se deba a la
interaccion entre la disponibilidad de los huéspedes susceptibles
(por ejemplo los nifios nacidos luego de la epidemia), las olas



sucesivas de diferentes cepas del virus del dengue y los factores
climaticos.??

La forma mas grave y muchas veces letal del dengue es la
fiebre hemorragica del dengue que parece que ocurre con
mayor frecuencia cuando una persona que ya ha sido infectada
anteriormente es nuevamente infectada por un segundo
serotipo de dengue. Parece que esto se debe a los mecanismos
inmunologicos incluyendo la amplificacion dependiente de
anticuerpos, en la que los anticuerpos desarrollados contra
la primera infeccion hacen que la segunda sea mas grave.
Sin embargo, si las dos infecciones con diferentes serotipos
ocurren de manera seguida (en semanas), se puede desarrollar
una inmunidad cruzada, que tiene el efecto contrario; es decir
reduce el riesgo de la fiebre hemorragica del dengue. Muchos
de los individuos que habitan las dreas donde abundan los
mosquitos vectores serdn infectados por y adquirirdn inmunidad
contra maultiples serotipos, por lo tanto, sin saberlo, estaran
protegidos por la inmunidad cruzada y desarrollaran resistencia
a la fiebre de dengue hemorragico. Una preocupacion sobre las
intervenciones parcialmente efectivas para reducir los nimeros
de mosquitos es que mientras la abundancia de mosquitos baja,
un mayor numero de individuos serd infectado nuevamente
una vez que la inmunidad cruzada haya disminuido, y por lo
tanto la incidencia de dengue hemorrdgico incrementara. Un
estudio en Tailandia sugiere que en las regiones donde existe
una fuerte transmision del dengue, una insuficiente reduccion de
las poblaciones de mosquitos podria incrementar la incidencia
de dengue hemorragico al largo plazo, debido a la existencia
del efecto complejo de inmunidad cruzada.04! Este estudio
sugiere que cuando se redujo la abundancia de Aedes aegypti en
Tailandia de un alto nivel a un nivel moderado se incremento
la incidencia de dengue hemorragico en un 40%. Un modelo
informatico con estos datos ha confirmado esta afirmacion.*?
Si esta informacion es correcta, puede ser muy importante
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para los programas de control del dengue, incluyendo el uso
de los mosquitos transgénicos de Oxitec. Este estudio sugiere
que los programas inefectivos pueden ser incluso peores, y no
solamente inefectivos, porque podrian en realidad incrementar
el dafo causado por la enfermedad, al menos en las areas de
mayor riesgo.

En los modelos informéticos iniciales de Oxitec solo se incluyd
un serotipo del virus del dengue, por lo tanto no se analizaron
los posibles efectos adversos debido a la interaccion entre los
cuatro diferentes tipos de virus y la inmunidad humana.#3 Un
modelo mas reciente incluye dos serotipos pero no incluye los
beneficios a corto plazo de la inmunidad cruzada y por tanto
no podria predecir el problema identificado en Tailandia: el
modelo de Oxitec asume que la reduccion en los numeros de
mosquitos generara solamente beneficios.#*

Varios autores han advertido que la reduccién inicial en los
nameros de mosquitos podrian causar una reduccién en la
inmunidad humana al dengue en las dreas endémicas. Este
efecto de inmunidad, combinado con la transmision residual de
la enfermedad (de Aedes aegypti o Aedes albopictus), podria dar
como resultado un “efecto rebote”, en el que la cantidad de
enfermedades graves se incremente, a pesar de que los numeros
de mosquitos Aedes aegypti se reduzcan.*>4¢ Dos accionistas
de Oxitec son coautores de una investigacion que estudio el
“efecto rebote” en Singapur.#” A pesar de que en este caso el
“efecto rebrote” ocurrié aplicando métodos tradicionales de
salud publica, es posible que dicho efecto resulte mas grave
aun si se utiliza una tecnologia que se vuelve menos efectiva
con el paso del tiempo (con efectos similares a los que tendria
el implementar y luego parar un programa de salud publica
para eliminar los sitios de reproduccion). Esto significa que la
posibilidad de que se desarrolle una resistencia a RIDL (ver
abajo) deben tomarse muy en cuenta, porque el uso de una
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tecnologia que solo es temporalmente efectiva podria también
empeorar la situacion del dengue.

Las preocupaciones sobre la inmunidad humana se aplican a
areas donde el dengue es endémico, como Brasil, Panamd o
Malasia. Sin embargo, Oxitec también ha probado o propuesto
probar su tecnologia en sitios como las Islas Caiméan y Florida
Keys, donde solo ocurren casos esporadicos de dengue. Los
casos en estas areas se dan debido a que una persona ha sido
infectada en otro pais y a su ingreso al territorio puede ser
picada por un mosquito que luego transmite la enfermedad
a otros en el drea. Debido a que se necesita Unicamente un
pequefio numero de mosquitos para la transmision de la
enfermedad, es posible que el reducir las poblaciones de
mosquitos tenga solo un efecto marginal en la incidencia del
dengue en estas circunstancias.

Los cambios en la estructura de la poblacion (por ejemplo,
tamafio del mosquito), asi como la abundancia, pueden afectar
la transmision de dengue.*® Una posibilidad que no ha sido
investigada suficientemente es que el virus del dengue mute
y se vuelva mads virulento. El método de eliminacién de la
poblacién presenta un riesgo mas bajo que los intentos de
modificar la transmisiéon de la enfermedad; pero en todo caso
se han realizado muy pocos estudios sobre este tema.*’

Recientemente, un grupo de investigadores ha discutido las
dificultades de evaluar si la liberacion de mosquitos transgénicos
tendra un impacto benéfico en la incidencia de dengue y
propone monitorear los impactos potenciales de la enfermedad
mediante la medicion de los anticuerpos que la gente desarrolla
contra el virus.50 Sin embargo, Oxitec continua realizando
afirmaciones infundadas de que la reduccion de la poblacion
de Aedes aegypti conducira inevitablemente a una reduccion en
la incidencia de dengue.
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Incluso si la tecnologia de Oxitec fuese exitosa eliminando las
poblaciones de mosquitos silvestres, podria no presentarse
los beneficios de reducir la fiebre del dengue, debido a los
bajos umbrales de transmisién de la enfermedad. En las
areas endémicas y bajo ciertas circunstancias, un “efecto
rebote” podria empeorar la situacibn o podria incrementar
la incidencia del dengue hemorragico. Estos problemas
son aun mas probables si la tecnologia tiene una eficacia
temporal o limitada en la eliminacion de la poblacion de
los mosquitos Aedes aegypti. Oxitec ha liberado grandes
cantidades de mosquitos modificados genéticamente en las
areas de dengue endémico en Brasil y no ha monitoreado
sus efectos en la salud.

15



Capitulo 4

Impactos del antibiotico tetraciclina

Los mosquitos de Oxitec OX513A han sido modificados
genéticamente para poder sobrevivir a la adultez solo en la
presencia de tetraciclina (un antibidtico utilizado ampliamente
en la agricultura industrial y la medicina). La tetraciclina
actia como un interruptor quimico: en su presencia, los
mosquitos pueden reproducirse por varias generaciones, pero
en su ausencia muchos de ellos mueren. En el laboratorio,
los cientificos cruzan los mosquitos transgénicos adultos en
la presencia del antibidtico y luego escogen los machos para
liberarlos al ambiente. Se asume que los mosquitos macho
transgénicos se cruzaran con hembras silvestres y sus crias
morirdn a falta de tetraciclina, en su mayoria durante su estado
larvario.

El rasgo de la “condicionalidad letal” de Oxitec fue creado al
modificar genéticamente a los mosquitos para que se exprese
una proteina llamada tTA (transactivador). El alto nivel de tTA
es toxico para los mosquitos y por lo tanto las larvas mueren;
sin embargo este mecanismo no esta totalmente entendido. La
tetraciclina se une a tTA y previene la expresion de mas tTA,
lo que a su vez permite que los mosquitos sobrevivan hasta la
adultez. De esta forma los mosquitos pueden reproducirse en
el laboratorio ya que se les administra tetraciclina a través de
su alimento.



Oxitec reportd que las crias de sus mosquitos transgénicos en
el laboratorio, tuvieron una tasa de sobrevivencia de un 3-4%
aun en la ausencia de tetraciclina.®! Sin embargo, la tasa de
sobrevivencia puede ser mayor si existe una contaminacion
de tetraciclina en el ambiente.>? Un documento confidencial
de Oxitec, que se dio a conocer por las ONG, revela que las
crias de mosquitos genéticamente modificadas alimentadas
con comida de gato tuvieron una tasa de supervivencia
de 15%.% La comida de gato estaba compuesta de pollos
criados industrialmente, que al parecer estaban contaminados
con tetraciclina — sustancia que es ampliamente usada en la
agricultura: parece que el tratamiento térmico aplicado a los
pollos para producir la comida de gato no elimind totalmente
la tetraciclina. Oxitec traté de ocultar la informaciéon de este
documento argumentando que era informacién comercial de
cardcter confidencial.>*>°

Grandes cantidades de antibidticos se descargan diariamente
en el entorno natural a través de diversos efluentes como los
que provienen de la agricultura industrial y la acuacultura. La
tetraciclina es uno de los tipos de antibioticos mas comtinmente
utilizados en medicina humana y veterinaria.® Se ha detectado
esta clase de antibidticos en diferentes productos alimenticios
como carnes,” leche,58 pescados criados® y miel;%0 en estiércol
de animal,®! y aguas servidas.®? El tiempo que estos antibidticos
se demoran en degradarse depende del alimento, el medio y
otros factores como la temperatura.

Oxitec y su socio investigador que aliment6é a los mosquitos
transgénicos con comida de gato han afirmado que la tetraciclina
no estd presente en el ambiente en suficientes cantidades como
para asegurar la sobrevivencia de los mosquitos transgénicos,
y que la especie Aedes aegypti no se encuentra en ningun sitio
que pueda estar contaminado con tetraciclina.t364% Para llegar a
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esta conclusidon, Oxitec ha revisado la literatura cientifica sobre
la contaminacidon con tetraciclina en las plantas municipales
de alcantarillado, pero no ha considerado ninguna otra fuente
de éste u otros antibioticos de la misma familia de productos
quimicos. Las aguas servidas provenientes de humanos y
animales se contaminan frecuentemente con tetraciclina y éste
antibiotico puede estar presente en los alcantarillados incluyendo
cloacas, fosas sépticas y excrementos de animales. Los pollos
criados industrialmente estan presentes en el medio ambiente, en
comida para gatos y otros, por ejemplo en desechos de comida
rapida. Los niveles de tetraciclina o algtin quimico similar puede
haber sido lo suficientemente alto y persistente en la comida de
gato como para reportar esta tasa de sobrevivencia. Sin embargo,
parece que Oxitec no ha identificado la causa de este efecto y
tampoco ha demostrado que no existen niveles similares de esta
sustancia en otros alimentos o piensos. Tampoco ha establecido
un umbral que excluya la posibilidad de que niveles mas bajos
de tetraciclina o quimicos similares puedan igualmente causar
problemas de sobrevivencia ni ha publicado informacién sobre
la curva dosis-respuesta.

Una investigacion reciente cita amplias pruebas de que los
mosquitos Aedes aegypti se reproducen en aguas servidas, donde
la tetraciclina podria estar presente.®® Aunque Aedes aegypti
usualmente se reproduce en pequefos charcos de agua como
los que se forman en cubos y macetas, ha sido encontrado en
pozos sépticos en Nigeria, Puerto Rico y Florida. Ademas, varios
estudios han confirmado que pueden reproducirse en aguas
servidas contaminadas.67.686970.71 Los autores del estudio de
Puerto Rico calcularon que las fosas sépticas podrian producir
mas de 18.000 Aedes aegypti adultos por dia y concluyeron
que la reproduccién en fosas sépticas podria contribuir
significativamente en el mantenimiento del virus del dengue
en la isla.”? En el 2004, habia mas de 36.000 sistemas sépticos
y de 5.000 a 10.000 cloacas en Florida Keys, donde Oxitec
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planea realizar sus proximos experimentos.”> En el afio 2005,
en Brasil se registraron 78 millones de habitantes que tenian
pozos sépticos.”* Las areas como los barrios marginales, que no
tienen servicio de abastecimiento de agua (un factor de riesgo
del dengue), generalmente tampoco tienen acceso a un sistema
de alcantarillado centralizado.”

En un estudio en Estados Unidos, los genes de resistencia a
las concentraciones de tetraciclina en las bacterias -medidos
en efluentes de pozos sépticos modernos- fueron algunas
veces mayores que aquellos presentes en las aguas residuales
tratadas en la red municipal; sin embargo no se reportaron las
concentraciones de tetraciclina en los pozos sépticos.”® Se han
encontrado concentraciones de tetraciclina de hasta 65,2 ug/L en
un alcantarillado municipal en un estudio hecho en China.”” Este
nivel es mas alto que los 10 ug/L que Oxitec establece como el
“umbral” para la sobrevivencia de los mosquitos (informacion
basada en datos no publicados).”® No se sabe si podrian existir
concentraciones similares en los sitios de reproduccion de Aedes
aegypti (como pozos sépticos, cloacas o dreas contaminadas
con desechos de alimentos o agricolas) porque esta importante
investigacion adn no ha sido llevada a cabo.
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La dependencia de la tecnologia de Oxitec RIDL en la
tetraciclina constituye una de las fallas fundamentales debido
a que la tetraciclina es ampliamente utilizada en practicas
médicas y veterinarias y se encuentra frecuentemente en
el alcantarillado, los excrementos, los animales criados
industrialmente y los alimentos industriales. Oxitec no ha
entregado la informacion suficiente para poder establecer
las tasas de sobrevivencia de sus mosquitos genéticamente
modificados en ambientes contaminados con tetraciclina
como son los pozos sépticos. Una alta tasa de sobrevivencia
de las crias de mosquitos transgénicos haria que la
tecnologia de Oxitec no sea efectiva a la hora de eliminar
la poblaciéon de mosquitos silvestres. Ademas, grandes
cantidades de mosquitos hembra transgénicas (que pican
y pueden transmitir las enfermedades) podrian sobrevivir y
reproducirse, posiblemente por varias generaciones.
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Capitulo 5

Impactos de los cambios de la poblacion
en otras especies de mosquitos

La fiebre del dengue también es transmitida por el mosquito
tigre asidtico Aedes albopictus, al igual que algunos otros
virus.”® Aedes aegypti es originario de Africa y se dispersé en
muchas otras 4reas de los trépicos a través del comercio de
esclavos. Aedes albopictus es originario del Sureste Asidtico pero
se ha expandido ampliamente a muchas regiones tropicales,
subtropicales y temperadas, tanto en las areas urbanas como
rurales alrededor del mundo. Las dos especies pueden
dispersarse extremadamente rdpido y pueden interactuar con la
otra y desplazarla: por ejemplo, Aedes albopictus ha remplazado
a Aedes aegypti en gran parte de Florida y las Bermudas.808!

Si la liberacion de mosquitos genéticamente modificados Aedes
aegypti es exitosa al eliminar las poblaciones silvestres de estas
especies, es posible que los niumeros de Aedes albopictus se
incrementen debido a la disminucién de la competencia en los
sitios de reproduccion y alimento. Este riesgo ha sido calificado
como “medio” en el reporte NRE UNDP GEF durante el taller
de Evaluacion de Riegos de los Insectos Transgénicos en Malasia
en noviembre de 2008, como lo revelé una publicacién de la
Directora de Asuntos Regulatorios de Oxitec, Camilla Beech y
otros.82 La mayoria de otros métodos utilizados para reducir
las poblaciones de mosquitos (por ejemplo el eliminar los
sitios de reproduccion, trampas de mosquitos, fumigaciones,
larvicidas) no son especificos para cada especie, por lo tanto,



este problema no se presenta cominmente. Sin embargo, ya que
RIDL estd dirigida solo a una especie, existe el riego de que
los niimeros de Aedes aegypti se reduzcan, pero los nimeros de
Aedes albopictus se incrementen o se establezcan en dreas donde
antes no causaban problemas.

Aedes aegypti y Aedes albopictus son especies diferentes con
comportamientos diferentes, pero los habitats de las dos
especies se sobreponen parcialmente; pueden reproducirse en
los mismos lugares y la competencia entre sus larvas puede
afectar su abundancia relativa.838485 Aedes albopictus ha sido
remplazado por Aedes aegypti en las principales ciudades del
Sudeste Asidtico, donde Aedes aegypti es considerado como el
principal vector del virus del dengue,¢ sin embargo las dos
especies pueden jugar un papel importante en la transmision
de la enfermedad.?” Aedes albopictus ha sido responsable de las
concurrentes epidemias de dengue y chikungunya en Gabon,88
la fiebre de dengue hemorragico en Dhaka, Bangladesh,®’ y
el reaparicién del dengue en el sur de China.?® En China,
Aedes aegypti es generalmente el vector del dengue en las areas
costeras y Aedes albopictus es el vector en las regiones internas.”!
Aunque diferentes cepas existen en diferentes paises y varian
en su capacidad de transmitir la enfermedad, Aedes albopictus
puede ser un vector del dengue muy apto.”? Su papel en la
transmision de la enfermedad en Sudamérica es poco conocida,
aunque esta especie parece que jugd un papel importante en los
brotes de dengue en Colombia.?3% Un estudio sugiere que Aedes
albopictus constituye una amenaza preocupante para el control
del dengue en Brasil y que podria ser ademas el vinculo entre
las areas selvaticas y las dreas urbanas de la fiebre amarilla.?
Parece que es una especie mas invasiva que Aedes aegypti®® y
existe evidencia de que puede ser menos susceptible a algunos
insecticidas.”” El incremento de Aedes albopictus puede ser danino
para la salud y su incremento o establecimiento en una nueva
area podria ser dificil de controlar.
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En algunas 4reas de Estados Unidos, Aedes albopictus ha
desplazado a Aedes aegypti, pero en algunas areas del sur de
Florida ellos coexisten: un estudio en el 2004 encontré a la
especie Aedes albopictus en Florida Keys aunque Aedes aegypti
es la especie mas extendida.”® La esterilidad causada por la
reproduccidon cruzada entre Aedes albopictus y Aedes aegypti
puede haber contribuido inicialmente para la reducciéon de Aedes
aegypti en muchas areas de la Florida.””

La competencia entre las larvas puede también afectar la
probabilidad de transmision del virus, lo que a su vez
puede tener importantes consecuencias para la enfermedad
del dengue.l® La competencia incrementa la probabilidad
de adquirir infecciones para Aedes albopictus, mas no para
Aedes aegypti debido a los arbovirus. Si la invasién de Aedes
albopictus remplaza competitivamente a Aedes aegypti, y las
dos especies pueden coexistir, entonces este efecto competitivo
puede incrementar las capacidades de vector de Aedes albopictus
comparadas a las de Aedes aegypti. Entonces, Aedes albopictus
podria asumir un papel mas importante en la transmision del
dengue, porque aumentaria no s6lo en numero sino en su
habilidad para transmitir el virus.

Oxitec ha publicado un estudio que pretende modelar las
interacciones entre Aedes aegypti y Aedes albopictus, reconociendo
que no compiten por recursos; ese modelo mira Unicamente
los efectos en el numero de mosquitos, no la transmisiéon de
enfermedades.!%! E]l modelo produce muchos resultados posibles,
dependiendo de los supuestos. En otras declaraciones, Oxitec
ha aceptado que es posible que pueda haber un incremento
en el nimero o rango de Aedes albopictus, pero manifiesta que
esta situacion "lo nico que causara es una pequefa reduccion
en el efecto neto beneficioso que producira el controlar a Aedes
aegypti” y que en todo caso los programas de control de las dos
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especies podrian combinarse.92 Oxitec publico recientemente un
estudio sobre Aedes albopictus transgénico (una version hembra
no voladora de esta tecnologia) aunque se encuentra aun en
una etapa muy temprana de desarrollo.!% El boletin de prensa
de este estudio recalca las dificultades encontradas a la hora de
intentar detener el esparcimiento del dengue que porta Aedes
albopictus.104

En Africa Occidental y Malasia la situacién puede complicarse
aun mas debido a la existencia de ciclos de la transmision de
dengue que involucran a monos y otras especies de mosquitos
Aedes selvaticos.105 El dengue selvatico es, sin embargo,
genéticamente distinto del dengue urbano y las variedades
domésticas de Aedes aegypti no son buenos vectores del dengue
selvatico.

Existen varios problemas potenciales si se elige utilizar un
método que es especie-especifico — es decir dirigido hacia
una sola especie — en una enfermedad que es transmitida
por mas de una especie de mosquito. Si Oxitec elimina las
poblaciones de Aedes aegypti, podria causar un incremento
de Aedes albopictus que también es un vector del dengue
y otras enfermedades.
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Capitulo 6

Introduccion de nuevas cepas de
mosquitos y transmision de otras
enfermedades

Las diferentes cepas de Aedes aegypti y Aedes albopictus varian
en su habilidad de transmitir la fiebre del dengue, la fiebre
amarilla y el virus chikungunya.!06,107,108,109110 Por ejemplo, los
aparentemente distintos linajes de Aedes aegypti en Brasil podria
mostrar diferencias en lo referente a la propension de transmitir
la enfermedad del dengue y la fiebre amarilla.l11.112

El introducir nuevas cepas genéticamente modificadas puede
alterar la transmision de una o mas de estas enfermedades,
especialmente si la cepa liberada difiere de la cepa silvestre
presente en el drea en estudio. Por ejemplo, el riesgo de un
brote de fiebre amarilla en el futuro podria incrementarse si
se introduce una cepa que transmite la fiebre amarilla en un
area donde las cepas locales no lo hacen. La resistencia a los
insecticidas también puede variar y la introduccion de una cepa

parental potencialmente resistente deberia obviamente evitarse.
113,114

Existen tres tipos de ciclos de transmision de la fiebre amarilla:
selvatica, intermedia y urbana. En Africa existen los tres ciclos
pero en Sudamérica, existen unicamente la selvatica y la
urbana.l’> La fiebre amarilla selvatica (o de la selva) ocurre en
los bosques tropicales lluviosos donde los monos infectados por
los mosquitos selvaticos pasan el virus a otros mosquitos que
se alimentan de los anteriores; estos mosquitos luego pican e



infectan a los humanos que ingresan a la selva, produciendo
asi casos esporadicos. La fiebre amarilla urbana se vuelve una
epidemia cuando los viajeros de areas rurales introducen el
virus en dreas con una alta densidad de poblacién humana.
Los mosquitos domésticos y especialmente Aedes aegypti pueden
acarrear los virus de una persona a otra. Estos brotes tienden
a expandirse y asi cubrir dreas mas extensas. Un brote de este
tipo ocurri6é en Brasil en el 2008.116

Oxitec dice que OX513A tiene su origen genético en Asia y
Latinoamérica.ll” En las Islas Caiman, la insercion de OX513A
en Aedes aegypti (inicialmente desarrollado a partir de una
cepa Rockefeller!!8) fue el producto de una introgresién en
una cepa con antecedentes genéticos de México mediante
cinco generaciones de retrocruzamientos.!!® Parece que esta
misma cepa fue utilizada posteriormente en Brasil. En Malasia
el organismo parental fue nuevamente la cepa transformada
de Aedes aegypti Rockefeller, que luego fue cruzada con una
cepa mas resistente de Aedes aegypti adquirida en Asia en el
Instituto Malayo de Investigacion Médica (IMR), lo que dio
como resultado la creacion de la cepa OX513A(My1).120.121 Esta
cepa ha sido probada para resistir a los insecticidas.!??

La cepa Rockefeller de Aedes aegypti parece que se derivo de una
cepa establecida en Habana, Cuba por Carlos J. Finlay en 1881,
utilizada en los experimentos iniciales que establecieron que
Aedes aegypti era el mosquito vector de la fiebre amarilla.!23124
Tal parece que Oxitec no ha publicado informacion sobre los
origenes de la cepa mexicana que se retrocruzé con la cepa
genéticamente modificada Rockefeller, previa a su liberacién
en las Islas Caiman y Brasil. Ademas, parece que ni las cepas
asiaticas ni las latinoamericanas de OX513A han sido estudiadas
para determinar sus propiedades en relacion a la transmision
de enfermedades.
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El uso de las cepas no nativas en los experimentos de liberacion
de Oxitec — que incluyeron cepas que pueden en teoria ser mas
efectivas que las cepas locales en la transmision de la fiebre
amarilla — plantea la posibilidad de que tales cepas puedan
establecerse en los sitios donde se liberan los mosquitos y por
lo tanto crear nuevos riesgos para la salud publica. El que
esto se convierta en un problema en la practica dependerd
de las propiedades de transmisién de las enfermedades de
las cepas retrocruzadas y la medida en la que los mosquitos
transgénicos puedan sobrevivir y reproducirse (debido a la
sobrevivencia de un pequefio porcentaje de la progenie de los
mosquitos transgénicos, que puede incrementar en la presencia
de contaminacion con tetraciclina o si la resistencia se desarrolla
con el tiempo). De darse este problema, el riesgo seria mayor
en Brasil ya que alli atin existe la fiebre amarilla selvatica y se
podrian dar brotes de fiebre amarilla urbana.

Oxitec ha entregado informacién insuficiente sobre las
cepas de mosquitos que ha liberado y el impacto potencial
que éstas tienen en lo referente a la transmision de virus
— incluyendo el dengue, chikungunya y la fiebre amarilla
— si estas cepas llegasen a establecerse en el ambiente
silvestre.
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Capitulo 7

(Podria desarrollarse una resistencia

y por lo tanto mas mosquitos MG
sobrevivirian y se reproducirian o la
capacidad fisica de los mosquitos MG se
reduciria con el tiempo?

Una diferencia clave entre la Técnica de Esterilizaciéon de
Insectos (TIE) utilizando insectos irradiados y la liberacion
de insectos modificados genéticamente es que la esterilidad
inducida por radiaciones involucra varios rompimientos de
cromosomas, mientras que el sistema RIDL se basa en una
modificacion genética especifica. Por lo tanto, las esterilidades
inducidas por radiacion son redundantes, lo que no sucede
con los métodos que aplican la genética molecular.'?> Algunos
autores han especulado sobre el hecho de que cualquier
evento genético o molecular que permita la sobrevivencia y
reproduccion exitosa de los mosquitos transgénicos podria
entonces ser rapidamente seleccionada durante una produccion
masiva.l?6 Si esto sucede, el efecto de letalidad condicionada
puede desaparecer rapidamente, ya que se desarrollaria una
resistencia en las instalaciones de produccién o en el campo.

Las mutaciones ocurren al azar en cualquier poblacion de
mosquitos. La produccion a gran escala de los mosquitos
genéticamente modificados puede producir cambios genéticos
inesperados e inestables,!27.128 aunque Oxitec ha desarrollado
un método que afirma que mejora su estabilidad.’?



Oxitec ha publicado algunos de los modelos informaticos sobre
como se podria desarrollar la resistencia a RIDL: si la resistencia
se desarrolla o no en la practica depende de una combinacion
compleja de factores.!30 Oxitec acepta que la resistencia puede
ocurrir, pero argumenta que puede ser monitoreada y detectada
antes de que ocurra una pérdida significativa de eficacia y que
pueda ser sustituida una nueva linea de RIDL. No estd claro
cudn realista es esta afirmacién en la practica.

Los cambios genéticos no son los nicos mecanismos a través
de los cuales se puede desarrollar la resistencia: en un programa
convencional TIE en Japdn, parecia que las hembras silvestres
no se mostraban receptivas a aparearse con los machos
irradiados.!3!

En un estudio reciente en México, 14% de las hembras Aedes
aegypti recibieron semen de mdas de un macho en un periodo
de 48 horas, incrementando la probabilidad de que el apareo
con un macho transgénico no prevenga su reproduccion.!3? Sin
embargo, este estudio no pudo distinguir entre semen y fluido
seminal por lo tanto la incidencia de apareo multiple puede
haber sido sobrestimada.

La reproducciéon masiva de mosquitos puede dar como resultado
la pérdida de capacidad fisica en el tiempo (debido a la
endogamia conocida como el “efecto de colonia”).133 La pérdida
de capacidad significa que menos machos se aparearan con las
hembras silvestres y por lo tanto se reducira la efectividad. En
la técnica TIE, nuevos insectos silvestres pueden afiadirse a la
colonia antes de la irradiacion para incrementar su capacidad.
Con la técnica RIDL, se deben crear periédicamente nuevos
retrocruzamientos entre la linea parental de los mosquitos
transgénicos y los nuevos mosquitos silvestres que luego deberan
introducirse en la colonia para incrementar su capacidad.
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Aunque la tecnologia de Oxitec fuera exitosa en el corto
plazo, existen muchas formas en las que la resistencia
podria desarrollarse. Esto haria que la tecnologia sea menos
efectiva y por lo tanto incrementarian las preocupaciones
sobre bioseguridad si mas mosquitos transgénicos sobreviven
y se reproducen por varias generaciones. La pérdida de
capacidad y el apareamiento multiple pueden también
reducir la efectividad. En las areas endémicas de dengue,
la pérdida de efectividad podria causar un rebrote de casos
si en primer lugar la transmisién del dengue y la inmunidad
humana disminuyen con el uso de esta tecnologia.
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Capitulo 8

Compatibilidad con los métodos de
control tradicionales

Los métodos tradicionales de control de mosquitos podrian
limitar atn mas la efectividad de la tecnologia de Oxitec, ya
que éstos eliminarian a los machos transgénicos antes de que
se apareen con las hembras silvestres. Esto podria suceder si se
utilizan insecticidas para adultos y aunque éste no un es método
de control rutinario, es comun en las epidemias. Los mosquitos
adultos son frecuentemente atrapados en trampas y la gente
también los fumiga en sus casas o jardines. El eliminar los sitios
de reproduccion de los mosquitos o utilizar larvicidas al mismo
tiempo que liberar los mosquitos modificados genéticamente
podria causar que las larvas modificadas genéticamente en estos
sitios de reproduccion no jueguen el papel que deben en las
poblaciones silvestres de mosquitos; es decir de competencia
entre larvas transgénicas y no transgénicas. Por otro lado,
el no usar estos métodos de control podria exponer a la
poblacion a un riesgo innecesario de contraer dengue u otras
enfermedades.

En Malasia, se pididé a la gente que no apliquen insecticidas
durante los experimentos de Oxitec, para que no interfieran con
los resultados.!3* En las Islas Caiman, se atrapd altos niveles
de mosquitos durante el primer ensayo en el campo, ya que
aparentemente no se utilizé6 ninguin otro método para reducir
los nimeros de mosquitos. De hecho Oxitec escogid sitios
donde no se aplicaba ningin método de control de mosquitos



para que éstos no interfieran con sus experimentos.!3> Esto
suscita graves preocupaciones éticas sobre si la gente estaba
adecuadamente protegida (utilizando los métodos existentes)
durante los ensayos de Oxitec y si esto debilitaria los métodos
de control comunitarios que se enfocan en la eliminacién de
los sitios de reproduccion.

El uso de los mosquitos genéticamente modificados puede
también desviar los recursos econdémicos de otros métodos (ver
capitulo 13). El modelo de negocio de Oxitec se basa en pagos
repetitivos por las liberaciones continuas de grandes cantidades
de mosquitos genéticamente modificados con el objetivo de
eliminar las poblaciones de mosquitos silvestres.13¢

El uso de la tecnologia de Oxitec puede debilitar otros
métodos de control, a través del desvio de recursos
econdémicos o debido a que puede ser necesario suspender
el uso de otros métodos para permitir la sobrevivencia y
reproduccion de los mosquitos transgénicos de Oxitec.
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Capitulo 9

(Los mosquitos MG picaran a la gente o
haran dafio a otros seres?

Oxitec afirma que los mosquitos transgénicos no picaran a la
gente porque liberara solo mosquitos machos, que no pican. Sin
embargo, el escogitamiento de los machos antes de su liberacion
se realiza mecanicamente y es imperfecto: en las Islas Caiman
cerca de 0,5% de mosquitos genéticamente modificados luego
del escogitamiento fueron hembras, aunque para el primer
ensayo éstos fueron posteriormente retirados a mano.'3” Ademas,
un 3,4% de las crias de los mosquitos transgénicos sobreviven
en el laboratorio, la mitad de ellos son hembras que pican. Si los
mosquitos genéticamente modificados encuentran tetraciclina
en el ambiente, o si desarrollan resistencia con el tiempo, una
proporcion mucho mayor de mosquitos hembra transgénicas
sobrevivirdn y se reproduciran.

Aunque estos porcentajes son bajos, el numero total de
mosquitos hembra transgénicas liberados o el nimero de crias
que sobreviven puede ser alto. Por ejemplo, se estima que una
nueva instalacion en Brasil producird mas de 2,5 millones de
mosquitos adultos transgénicos por semana para ser utilizados
en ensayos posteriores.!3 Si el sistema de escogitamiento no
mejora, entonces 0,5% de estos mosquitos serdn hembras, lo
que daria una cantidad de 12.500 mosquitos hembra liberados
cada semana. Dependiendo de cudn exitoso sea el apareamiento
de los mosquitos macho transgénicos, podrian haber miles de
hembras transgénicas en la proxima generacion.



La proteina sintética tTA se expresa en todas las células de los
mosquitos genéticamente modificados y puede estar presente en
la saliva de las hembras que pican, por lo que deberian también
evaluarse los posibles dafos, como las reacciones alérgicas en
los humanos picados por los mosquitos hembra transgénicos.!3
Aunque Oxitec afirma que tTA no se expresa en la saliva de los
mosquitos, no ha publicado ninguna evidencia para sustentar
esta afirmacion. Los animales pueden también ser picados por
hembras transgénicas sobrevivientes, y las larvas, pupas y
mosquitos adultos genéticamente modificados muertos podrian
ser consumidos por otras especies.

Oxitec no ha publicado informacion suficiente para demostrar
gue las hembras transgénicas sobrevivientes no seran
riesgosas para animales o humanos.
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Capitulo 10

Rastreabilidad y monitoreo

Oxitec argumenta que sus insectos transgénicos son faciles de
monitorear y rastrear porque contienen un marcador fluorescente
asi como el rasgo RIDL. Sin embargo, experimentos en Arizona
en los que se utilizaron gusanos de Oxitec modificados
genéticamente han demostrado que el rasgo fluorescente empieza
a desaparecer en esta especie en unos dias después de haber
sido atrapados, especialmente en un clima caliente. Se realizaron
4 pruebas: en el Periodo 1 el marcador empezo a fallar en una
trampa al cuarto dia; en el Periodo 2 y 3 la fiabilidad empezé a
declinar alrededor del dia 10; sélo en el Periodo 4 el marcador
mostré muy poca degradacion (35 dias).!40 Las temperaturas
promedio fueron:

34,5°C (5,2°C) en el Periodo 1
31,8°C (#4,9°C) en el Periodo 2
28,5°C (+7,6°C) en el Periodo 3
19,1°C (£7,9°C) en el Periodo 4

Los autores concluyen que la temperatura parece ser el factor
mas influyente para la persistencia del marcador fluorescente.

Si estos resultados se aplican a mosquitos transgénicos, el
marcador fluorescente podria no proveer de una fiabilidad
adecuada para monitorear las liberaciones, a menos que las



trampas sean chequeadas regularmente. La vida de un adulto
de Aedes aegypti puede extenderse de dos semanas a un
mes, dependiendo de las condiciones ambientales!4! aunque 1
marcador parece desaparecer solamente después que el insecto
muere en la trampa.l4? Las dreas en riesgo de dengue estan
fuertemente ligadas a temperaturas mds altas. En todo caso,
los insectos genéticamente modificados pueden ser identificados
al estudiar su ADN (usando el método PCR) si el marcador
fluorescente ya no es visible, pero para ello los investigadores
deberian primeramente darse cuenta de que los marcadores
presentan problemas. Oxitec no prest6 atencion a los problemas
de los marcadores cuando publicd sus resultados; en cambio,
afirmo que los experimentos eran totalmente exitosos.!43

Los problemas con los marcadores fluorescentes en los
insectos genéticamente modificados de Oxitec en un clima
caliente podrian indicar que las liberaciones no estan siendo
monitoreadas adecuadamente.
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Capitulo 11

Evaluando los impactos potenciales de
las liberaciones en un sistema complejo

La especie de mosquito Aedes aegypti es parte de un sistema
complejo que incluye multiples especies de mosquitos;
cuatro serotipos del virus del dengue y otros virus como la
chikungunya y fiebre amarilla, y los humanos a los que pican.
Ya que este sistema no es aun comprendido en su totalidad,
siempre habrd el riesgo de que la naturaleza se adapte a las
liberaciones de mosquitos transgénicos sostenidas a largo plazo
en formas en las que pueda causar mas danos que beneficios.
Los ecosistemas a los cuales pertenecen los mosquitos no estan
comprendidos en su totalidad y la transmisién del virus del
dengue es compleja.l44145146,147

Los mosquitos tienen muchos predadores que consumen sus
huevos, sus larvas o a los adultos. Por ejemplo, algunas especies
de pequenios crustaceos llamados copépodos consumen larvas en
piscinas y charcos!4® al igual que algunas especies de peces,!4?
renacuajos e insectos acuaticos,'®0 algunos de los cuales se
especializan en consumir una especie particular de mosquito.!5!
Sin embargo, los hébitats-receptaculo contienen poblaciones mas
pequenas o menos especies, si son comparados con las piscinas
en tierra, lo que sugiere que los depredadores acuaticos pueden
ser relativamente escasos en lugares donde Aedes aegypti pone
sus huevos. Los depredadores de mosquitos adultos incluyen
murciélagos, pajaros, libélulas y sapos, que también comen otros
insectos y que por lo tanto no dependen de las poblaciones de



mosquitos. Las especies depredadoras, su abundancia relativa
y las interacciones entre ellas varian considerablemente en
diferentes ecosistemas.

Los factores que pueden impactar los ecosistemas incluyen:
un incremento sustancial de los mosquitos adultos macho
durante las liberaciones; las grandes cantidades de larvas y
pupas muertas producidas por el efecto de letalidad en las
crias de mosquitos; el subsiguiente decrecimiento (si se logra)
en la poblacion de los mosquitos silvestres Aedes aegypti (y/o
las fluctuaciones o incrementos en las poblaciones en las areas
aledafias) y los efectos en cadena en otras especies incluyendo
los mosquitos Aedes albopictus, el comportamiento humano e
inmunidad y la transmision del dengue y otros virus.

Se supone que en la Union Europea (UE), la liberacion de los
organismos genéticamente modificados (OGM) debe llevarse a
cabo de acuerdo al principio “paso a paso”. Esto significa que
el confinamiento de los OGM se va reduciendo y la escala de
las liberaciones va incrementando gradualmente, paso a paso.
Esto ocurre tinicamente si la evaluacion de los pasos previos —
en términos de proteccion de la salud humana y el ambiente
— indican que se puede tomar el siguiente paso.!5? Oxitec ha
pasado por alto este procedimiento al buscar liberar sus insectos
genéticamente modificados primero en el exterior (aunque Aedes
aegypti no estd establecido en Gran Bretafa, la compafia se
encuentra trabajando con otros insectos con los que pudo haber
realizado estudios).

Si la compania hubiera usado la metodologia “paso a paso”,
podria haber realizado y publicado los detallados experimentos
de laboratorio sobre la respuesta de sus mosquitos GM a los
antibidticos de la familia de la tetraciclina y hubiera comparado
estos experimentos con muestras y monitoreo ambiental para
establecer las concentraciones ambientales. Igualmente, Oxitec
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pudo haber conducido estudios mas detallados en el laboratorio
y realizado ensayos de campo para estudiar los efectos de
competencia entre las larvas de mosquitos GM, las larvas de
Aedes aegypti silvestres y las poblaciones de Aedes albopictus,
asi como también para estudiar la interaccién de las especies
silvestres donde planea liberarlos.

Estos estudios le hubieran ayudado a evaluar si la competencia
con las larvas silvestres realmente aumentaba la eliminacion
de los mosquitos, y si los nimeros de Aedes albopictus
incrementarian en respuesta a ello. Es particularmente dificil
de entender porqué Oxitec siguié con sus experimentos a gran
escala en las areas endémicas de dengue en Brasil, sin primero
publicar los resultados de sus experimentos en las Islas Caiman
y porqué sigue ampliando estos experimentos, sin publicar los
resultados de su primera fase de ensayos en Brasil. Parece que
estas decisiones se han tomado sin la intencion de evaluar los
impactos en la salud y sin considerar los impactos potenciales en
lo referente a la inmunidad humana o inmunidad cruzada.

Para evitar los efectos adversos se necesita un mayor
entendimiento de las propiedades de los mosquitos GM y
cdmo se comportan los mosquitos silvestres en el ambiente
previo a la liberacion de los mosquitos GM. Ademas se
deberian analizar las interacciones con otras especies de
mosquitos, los humanos a los que pican y los virus que
portan.
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Capitulo 12

Regulacion, consentimiento y
movimientos transfronterizos

Oxitec ha argumentado en varias ocasiones que cualquier
preocupacion sobre su ciencia es un asunto a ser tratado por las
autoridades. A pesar de ello, procedié con su primera liberacion
de mosquitos en un pais que no posee una ley de bioseguridad
(las Islas Caiman) y su evaluacion de riesgos en Brasil no fue
publicada antes de las liberaciones que prosiguieron.

En las Islas Caiman se realizaron las primeras liberaciones de
insectos genéticamente modificados en el mundo; mas de 3
millones de los mosquitos OX513A de Oxitec fueron liberados
en el 2009 y 2010.153154155 En Malasia, 6.000 mosquitos GM
se liberaron entre el 21 de diciembre de 2010 y el 5 de enero
de 2011156157 y desde febrero del 2011, mas de 10 millones de
mosquitos GM han sido liberados en Juaziero en Bahia en el
sector nordeste de Brasil.1®® Ahora se planean dos ensayos mas
grandes para estudiar la eliminacion de mosquitos en Brasil
y se ha planificado incluir en los experimentos a un segundo
estado brasilero (Tocantins).159,160

El transporte internacional y las liberaciones de organismos
modificados genéticamente (también conocidos como organismos
vivos modificados OVM) se rigen por el Protocolo de Cartagena
sobre Bioseguridad (PCB) de la Convencién de Diversidad
Bioldgica.lo! Los paises que son parte de PCB necesitan tomar
las medidas necesarias y apropiadas para implementar el



Protocolo, estas pueden incluir: la adopcion de leyes referentes a
la bioseguridad y un proceso de toma de decisiones. Estos a su
vez pueden incluir los riesgos para el ambiente y los riesgos a
la salud humana que deberan ser evaluados antes de la primera
importacion de OVMs para su liberacidon en el ambiente. Bajo
el PCB, la primera exportaciéon de un OVM con el objetivo
de ser liberado debe notificarse al miembro importador y el
exportador debe suministrar importante informacion como parte
de la notificacion, incluyendo una evaluacion de riesgos.

El Reino Unido pertenece al PCB y los requerimientos relevantes
se implementan en la Unién Europea a través de la Regulacion
EC 1946/2003 sobre el movimiento transfronterizo de organismos
genéticamente modificados.162

La reglamentaciéon requiere que el exportador realice una
notificacion, escribiendo a la autoridad competente antes de que
se de el primer movimiento intencional transfronterizo de un
OGM que se pretenda liberar en el ambiente. La notificacion
debe contener la informacién especificada en el Anexo I, que
incluye una evaluacion de riesgos previa de acuerdo con el
Anexo II de Directiva 2001/18/EC (la directiva de la UE que
maneja las liberaciones intencionales de OGM); se requiere
ademads que el exportador asegure la precision de la informacion
contenida en la notificacion.

La reglamentacion requiere que el exportador envie una copia de
la notificacion de los documentos a la autoridad competente del
Estado Miembro desde el que se exporta el OGM y a la Comision
Europea, quienes deben poner a disposicion del publico estos
documentos de acuerdo con las reglas de la Comunidad sobre
el acceso a informacion ambiental (permitiendo ocultar algunos
aspectos debido a la confidencialidad comercial). El reglamento
de Inglaterra 2004 sobre “Los Organismos Genéticamente
Modificados (Movimientos Transfronterizos)” implementa esta
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normativa de la Comisién Europea en Inglaterra y sefiala que la
autoridad competente es el Departamento de Medio Ambiente,
Alimentacion y Asuntos Rurales (Defra).163

La Tabla 1 muestra las fechas de las exportaciones de huevos
de mosquitos GM para su liberacion por parte de Oxitec en
las Islas Caiman, Brasil y Malasia y las fechas en las que las
notificaciones fueron recibidas por Defra (no se enviaron las
notificaciones a la EC directamente y no las recibieron sino hasta
después de haberlas enviado a Defra). Hasta la fecha, Defra no
ha recibido notificaciones para exportaciones que pretenden la
liberacion de OGM en otros paises.

Tabla 1: fecha de notificacion transfronteriza para la
liberacion en el ambiente de los huevos MG de Oxitecl64

Fecha de Fecha en Fecha del Fecha Destino
exportaciéon | la que recibo de la | reportada

Defra notificacion |de la

recibio por el primera

notificacion | miembro liberacion

importador
4-NOV-09 19-NOV-10 26-AG0O-09 18-NOV-09165 | Islas
Caiman

9-FEB-11 14-FEB-11 17-DIC-10 24-FEB-11166 | Brasil
15-SEP-11 16-SEP-11 20-0OCT-10 21-DIC-10167 | Malasia

La tabla 1 muestra que Defra no recibio notificaciones para
las Islas Caimdn o Malasia sino hasta después de que las
liberaciones ocurrieron. Existe alguna confusién en cuanto a la
notificacion en Malasia porque la cepa liberada se desarroll6 en
Malasia al cruzar los mosquitos de Oxitec OX513A con una cepa
asiatica de Aedes aegypti en el Instituto Malayo de Investigacion
Médica, lo que dio como resultado la cepa OX513A (Myl) que
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ha sido utilizada en los experimentos (desarrollados abajo). En
Brasil, se reporté que las liberaciones al ambiente se dieron el
24 de febrero de 2011; es decir 10 dias luego de haber enviado
la notificacion a Defra. Las evaluaciones de riesgo no fueron
publicadas antes de la realizacion de los ensayos ni en las Islas
Caiman ni en Brasil.

Islas Caiman

Las Islas Caiman no poseian una ley de bioseguridad cuando
Oxitec realizd sus experimentos, y aunque es un territorio
britanico de ultramar, las disposiciones del protocolo de
Cartagena no se han extendido a estas islas.168

La existencia de los ensayos en Islas Caiman no fue publicada
fuera de las islas sino hasta que se terminaron los experimentos
en noviembre del 2010.16%170 La evaluacion de riesgos asociados
a la notificacion transfronteriza de la exportacion de huevos,
escrita por Oxitec con fecha octubre del 2009, finalmente se
hizo publica en respuesta a las preguntas parlamentarias del
Reino Unido el 13 de enero de 2011.17L172  GeneWatch del
Reino Unido obtuvo la otra notificacion transfronteriza el 3 de
febrero de 2011 luego de solicitar la informacién a la Comision
Europea y a Defra.

Un permiso sin firmar para de importacion de 350.000 huevos
tiene como fecha el 28 de agosto de 2009, lo cual es consistente
con la fecha de notificacion, como muestra la Tabla 1, pero no
con la fecha de octubre de 2009 de la evaluacién de riesgos
(que debe haberse entregado como parte de los documentos de
notificacion, antes de que se emita el permiso de importacion).
GeneWatch planted su preocupacion sobre este proceso a Defra
y a la Comisiéon Europea en febrero de 2011,173174 pero el tnico
efecto concreto de esta accion fue un recordatorio emitido hacia
las companias de biotecnologia del Reino Unido para que

43



cumplan con la normativa, y se hizo una declaracion tardia
(9 de abril del 2011) que manifestaba que era necesaria una
notificacidn transfronteriza para las exportaciones al Brasil.1”>

Brasil

En dos ocasiones se informd erréneamente al parlamento del
Reino Unido que las exportaciones de huevos de mosquitos
transgénicos a Malasia y Brasil serian de uso confinado (el
27 de enero!’¢ y el 28 de febrero 2011!77). Para responder a
la pregunta parlamentaria el 27 de enero, Defra solicitd6 que
Oxitec le confiera mayor informacidn; la compania establecio
que todas las exportaciones, excepto aquellas a las Islas Caiman,
habian sido para uso confinado.'”® De hecho las liberaciones en
Malasia ya se habian realizado y las liberaciones en Brasil ya
habian sido aprobadas por las autoridades Brasileras CTNBio
el 17 de diciembre del 2010.17 Como se muestra en la Tabla
1, Defra recibié la notificacion de Brasil el 14 de febrero del
2011 pero continu¢ afirmando en su respuesta a las preguntas
parlamentarias el 28 de febrero que las exportaciones al Brasil
habian sido tnicamente para uso confinado. Como resultado,
en el Reino Unido, la evaluacion de riesgos para los ensayos en
Brasil no estuvo disponible para su analisis sino meses después
de que los experimentos ya habian iniciado.

Brasil es miembro de PCB y ha adoptado una ley de
bioseguridad nacional, pero la evaluacién de riesgos se mantuvo
confidencial, a solicitud de la socia de Oxitec, Prof. Margareth
Capurro de la Universidad de Sao Paulo.!®

Los experimentos en Brasil se realizaron luego de una reunion
organizada por el Departamento de Comercio e Inversiones
(UKTTI) del Reino Unido el 25 de abril de 2007, entre la Oficina
de Asuntos Extranjeros y la Comunidad Britanica, el director
de Oxitec y jefe de Salud Publica, el Director Técnico del
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Instituto Brasilero de Biologia Molecular, el Jefe de Tecnologia
e Innovacion en Fiocruz (la Fundacion Oswaldo Cruz, bajo el
Ministerio de Salud de Brasil) y el Coordinador de Biotecnologia
en la Agencia Brasilera para el Desarrollo Industrial.

En esa reunién se acordd que Oxitec y Fiocruz debian iniciar
una colaboraciéon mutua para evaluar la tecnologia de Oxitec
en el campo en Brasil y que “es improbable que las normas
actuales sobre transgénicos en Brasil obstaculicen o retarden
este paso”.181 También se acordd que Fiocruz podria estar
interesada en conseguir la licencia para la comercializacion de
esta tecnologia en el Brasil y posiblemente en otros paises, y
que las normas actuales y las normas propuestas en el Brasil
sobre organismos genéticamente modificados relacionadas con
una futura comercializacién, deberian ser analizadas por las
dos partes en los proximos meses. Otros correos electronicos
a los que accedié GeneWatch del Reino Unido, gracias a un
requerimiento de Liberaciéon de la Informacién, muestran
que la tecnologia de Oxitec fue identificada por UKTI como
una tecnologia que puede motivar las inversiones de capital
de riesgo y la comercializaciéon de las tecnologias britanicas
patentadas en el Brasil. Los documentos se refieren no solo a los
mosquitos transgénicos, sino al uso potencial de los organismos
genéticamente modificados contra las pestes agricolas en el
futuro (la mosca de la fruta mediterrdnea y la polilla de la
manzana).

En una reunion en noviembre del 2010 se discutieron los
mosquitos GM de Oxitec como parte de una colaboracion
entre Oxitec, la compania sin animo de lucro Moscamed y la
Prof. Capurro en la Universidad de Sao Paulo,!82 reunion que
se dio previa a la aprobacién por CTNBio el 17 de diciembre.
La primera fase de liberaciones se llevé a cabo en febrero de
2011; la segunda fase comenzé a finales de abril con liberaciones
aun mayores a partir del mes de julio.!83 GeneWatch UK
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pidié informacién a Defra y el EC sobre los documentos de
notificacion transfronterizos el 20 de abril de 2011, luego de
que Defra reconocié que una notificacion era necesaria.

Nosotros recibimos una copia de los documentos de notificacion
el 4 de agosto de 2011 y (luego de presentar la solicitud) otro
grupo de documentos con cambios menores en su redaccion el
23 de noviembre de 2011. Los documentos originales redactados
también fueron entregados al parlamento del Reino Unido
luego de una pregunta parlamentaria el 2 de noviembre de
2011.184185 Se han completado ya los primeros 18 meses que
cubre la evaluacion de riesgos.

Malasia

Malasia es miembro de PCB y ha adoptado una ley nacional
de bioseguridad. A diferencia de las Islas Caiméan o Brasil,
Malasia si publicd su propio resumen de la evaluacion de
riesgos previo a la autorizacidon de liberacién de mosquitos
transgénicos.186,187.188 a evaluacion de riesgos estuvo disponible
en el Centro de Intercambio de Informacion sobre Seguridad de
la Biotecnologia del PCB y ademas el expediente de solicitud
estuvo disponible para examen de las partes interesadas a nivel
local mediante una solicitud y el establecimiento de una cita. Sin
embargo, el proceso fue criticado por varias razones, incluyendo
el acceso limitado del publico al documento de solicitud y la
falta de transparencia a la hora de ejecutar el proceso.!8190

Esta fue la primera aprobacion de un ensayo en el campo con
organismos genéticamente modificados dado bajo la ley de
bioseguridad de Malasia.l”l Como se menciond anteriormente,
existe una confusién en cuanto a la notificacion transfronteriza
en Malasia porque la cepa OX513A (Myl) se desarrolld en
Malasia al cruzar los mosquitos de Oxitec OX513A GM
con la cepa asidtica de Aedes aegypti en el Instituto Malayo
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de Investigacion Médica. Los documentos de notificacidon
(entregados al parlamento del Reino Unido el 14 de noviembre
de 2011 en respuesta a la pregunta parlamentaria) incluyendo
un cronograma de embarques de 100.000 mosquitos OX513A
GM de Oxitec hacia el IMR con fecha 15 de septiembre de 2011,
supuestamente para ser utilizados en un segundo experimento a
darse dentro de un area habitada (que de acuerdo con nuestra
informacion atin no se ha llevado a cabo).192193

La evaluacién de riesgos incluida en los documentos de
notificacion es igual al resumen de la evaluacion que ya se habia
publicado en Malasia, y cubre la liberacion ya realizada (en un
area deshabitada) y una segunda liberacién a pequena escala en
un area habitada. Sin embargo, las fechas que se encuentran en
la Tabla N°1 sugieren que se realizd una notificacion por parte
de Oxitec a Malasia (el 20 de octubre del 2010), previo al primer
experimento, pero la copia no fue entregada a Defra. Como
se ha indicado anteriormente, el parlamento del Reino Unido
estaba mal informado sobre las exportaciones de los huevos de
mosquitos MG a Malasia y Brasil, ya que se le informé que
iban a ser utilizadas tinicamente para uso confinado (el 27 de
enero!'%* y 28 de febrero!?°), sin embargo el primer experimento
de liberaciéon de mosquitos al ambiente en Malasia ya se habia
realizado.

Otros paises

Oxitec informd a Defra el 24 de enero de 2011 que habia
realizado exportaciones para uso confinado hacia algunos paises:
Malasia (22 de noviembre de 2006); Brasil (20 de octubre de
2009); Francia (mas de cinco afios atras); India (30 de septiembre
de 2008); Singapur (16 de noviembre de 2010); Tailandia (6
de Mayo de 2008); Estados Unidos (7 de septiembre de 2007);
Vietnam (23 de noviembre de 2009).19
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Oxitec ha establecido vinculos en Panamd (con Gorgas Memorial
Institute!®7.198), India (con Gangabishan Bhikulal Investment and
Trading Limited, GBIT'”) y en Estados Unidos (Florida Keys
Mosquito Control District?™), con la esperanza de realizar otras
liberaciones en estos paises en el futuro. Las exportaciones a
Francia se realizaron para un uso confinado exclusivamente
e informes de Vietnam manifiestan que el pais no pretende
realizar liberaciones de mosquitos transgénicos de Oxitec.20

Las propuestas de liberaciones en los Estados Unidos (Florida
Keys) estan a la espera de que se sepa con claridad como
van a ser reguladas; la Administracion de Medicamentos y
Alimentos (del ingles FDA) se encuentra actualmente revisando
la solicitud.?02203 Estados Unidos no es miembro del Protocolo
de Cartagena de Bioseguridad y se ha criticado la falta de
un régimen normativo coherente para el caso de los insectos
GM.204 No esta claro si Singapur y Tailandia estan pensando o
no utilizar la tecnologia de Oxitec. Un reciente informe sugiere
que se estan planeando liberaciones también en Sri Lanka.205

Estindares y contenido de la evaluacion de riesgos
en las Islas Caiman, Malasia y Brasil

El Anexo 1 de la Normativa (EC) No. 1946/2003 (que contiene
los requerimientos de PCB en la UE) especifica que el
exportador debe entregar una evaluacidon de riesgos junto con
los documentos de notificaciéon que cumpla con los estandares
de la Unién Europea. De acuerdo a la Comision Europea,
le corresponde a la compania acreditar por si misma que la
evaluacién de riesgos cumple con los estandares de la UE y
por tanto no se necesita una supervision adicional.2%¢ En el
caso de Malasia y Brasil, las evaluaciones de riesgo aun no
han sido entregadas por el exportador: s6lo un resumen de
evaluacion por parte del Comité Consultivo Malayo (GMAC)207
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y la presentacion a las autoridades brasileras por parte de la
Universidad de Sao Paulo.208 En el caso de las Islas Caiman, al
final Oxitec presentd una evaluacion de riesgos (luego de que
terminaron los experimentos).20°

Estas evaluaciones de riesgo no cubren los aspectos anteriormente
mencionados:

1. La sobrevivencia de los mosquitos GM en la presencia
de contaminacidén por tetraciclina fue expuesta por la
Red del Tercer Mundo (Third World Network) durante el
proceso de consulta en Malasia.?!0 Un grupo de expertos
se reunid en India y también plante esta preocupacion.?!!
Las autoridades de Malasia impusieron como requisito a
las autoridades locales que documenten la presencia de
industrias de acuacultura, avicultura y farmacéuticas a 500
metros alrededor de los sitios de liberaciéon de mosquitos, e
informen si alguna de estas industrias utiliza regularmente
tetraciclina en sus operaciones.?!? Sin embargo, en ese
momento aun no se habia hecho publica la informaciéon que
mostraba una tasa de 15% de sobrevivencia de mosquitos
genéticamente modificados cuando se les alimentd con
comida de gato, por una parte debido a los retrasos en
la presentacién de los documentos transfronterizos de
notificacion, y por otra a que muchos de los documentos
presentados no mostraban toda la informacién debido a
los reclamos de confidencialidad comercial.?!3

No esta claro si las autoridades tenian conocimiento de la
tasa de sobrevivencia del 15%, que se encontraba descrita
en un protocolo de laboratorio. En enero del 2012, el
Profesor Mumfrod del Imperial College of London (Colegio
Imperial de Londres), quien colabora con Oxitec en el
proyecto MosqGuide,?!* respondid a la publicaciéon de esta
informacion por parte de las ONG, diciendo que la gestion
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de riesgos debe tener en cuenta los niveles de tetraciclina
existentes en el ambiente.?!> Las evaluaciones de riesgo de
las Islas Caiman y Brasil manifiestan que la contaminacion
con tetraciclina no representa problema alguno y ademads
no se aplicé ningun tipo de condicion.

En enero de 2011, GeneWatch UK dirigié una carta al
Comité Consultivo Malayo de Modificacion Genética
(GMAC) sobre los impactos negativos potenciales de la
liberacion de las poblaciones de mosquitos, la incidencia
de enfermedades y cuestionando la efectividad de la
eliminaciéon de las poblaciones de mosquitos.2’6 E1 GMAC
respondié que estos aspectos no eran relevantes para el
ensayo limitado conducido en Malasia hasta la fecha,
pero serian considerados antes de dar paso a la liberacion
comercial.?l” Las autoridades Malayas permitieron la
realizaciéon de un ensayo a pequena escala en un darea no
habitada y solicitaron que el drea sea certificada como libre
de dengue tres meses antes del ensayo.?!8 Ninguno de
estos aspectos — que podrian generar un incremento en la
transmision de la fiebre del dengue — fueron discutidos en
las evaluaciones de riesgo de los ensayos a gran escala en
areas habitadas de las Islas Caiman y Brasil. Este aspecto
es particularmente importante en Brasil, ya que el dengue
alli es endémico y se estan planeando liberaciones a una
mayor escala en dreas habitadas con el objetivo de eliminar
las poblaciones de Aedes aegypti. Ademas, los resultados
preliminares establecen que para que la eliminacion de la
poblacion sea efectiva se deberdn liberar grandes cantidades
de mosquitos al ambiente y por lo tanto es probable que
su efectividad sea limitada.?!® En las Islas Caiman solo se
han dado casos esporadicos de dengue, aunque no esta
claro si se realizaron chequeos previos para asegurar que
el 4rea se encuentre libre de dengue.?20



Un grupo de expertos reunidos en febrero y marzo de
2010 en la India, indicaron que la eficacia del programa
podria verse afectada debido al apareamiento multiple
en un articulo publicado en junio de 2010%?! (en una
revista editada por Oxitec SS Vasan???). Ninguna de las
evaluaciones de riesgo ha considerado este aspecto: no esta
claro si este aspecto es importante o no.

Los expertos malayos analizaron los impactos en otras
especies de mosquitos y los calificaron de “mediano”
riesgo.?2% Las autoridades malayas indicaron que este aspecto
debera ser analizado antes de permitir la introduccion de
mosquitos a una mayor escala.??* La evaluacion de riesgos
de las Islas Caimdn declara que en el 2007, la cantidad
de Aedes albopictus constituia aproximadamente un 5%
de las larvas de la isla; y manifiesta que no es necesario
preocuparse por el incremento de Aedes albopictus ya que
el ensayo durard poco tiempo y el remplazo de un nicho
ecologico ocurre unicamente a largo plazo y en tal caso
podria ser monitoreado. Sin embargo esta afirmacion no es
compatible con el rapido establecimiento de Aedes albopictus
en Florida y Bermudas. La posibilidad de un incremento
de las poblaciones de Aedes albopictus no fue considerado
en la evaluacion de riesgos de Brasil.

La posible liberacién y/o sobrevivencia de algunos
mosquitos hembra transgénicos que pican ha sido expuesta
en una revista por cientificos del Instituto Max Planck.??>
Las autoridades de Malasia pidieron que se extienda el
periodo de monitoreo y que se realice una nebulizacion
adicional para asegurar que no existan residuos de
mosquitos transgénicos en el ambiente. Malasia también
identifico algunos errores de escogitamiento como un
aspecto que debe ser analizado, si se liberan grandes
cantidades de mosquitos modificados genéticamente, ya
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que se requeriria de una verificacion manual de todos
los machos escogidos.?26:227 Las condiciones aplicadas en
Malasia no se aplicaron en las Islas Caiman o Brasillo que
constituye una preocupacion mayor debido a las grandes
cantidades de mosquitos GM liberados en Brasil (se ha
informado de 10 millones) y los planes que se tienen en
mente para ensayos a una mayor escala en el futuro.

Otro aspecto que se ha presentado en una revista cientifica
del Instituto Max Planck es el potencial desarrollo de la
resistencia.??® La evaluacion de riesgos afirma que la cepa
se ha mantenido estable durante 60 generaciones y ha sido
producida a gran escala en el laboratorio sin problemas.
Sin embargo esta afirmacién no responde a las preguntas:
(qué podria pasar en una produccion a gran escala? y
(se daran adaptaciones en el campo? Si se confirma que
la resistencia constituye un problema, este aspecto sera
particularmente relevante en las liberaciones a gran escala
planeadas en Brasil.

Preocupaciones sobre efectos mas complejos y poco
conocidos fueron presentados por un experto anénimo en
la prensa malaya, como el que una nueva cepa transmita
enfermedades mds graves.??? Las evaluaciones de riesgo no
consideraron los posibles efectos adversos en la transmision
de los virus.

En Malasia, se realizaron experimentos con un solo
depredador para comprobar si el consumo de larvas tenia
algun efecto negativo en aquel.?3Y En la evaluacion de
riesgos de Brasil se afirmdé que para los que los mosquitos
no habia mas depredadores que algunas lagartijas y arafas
y estos constituian sdlo una pequefia parte de su dieta y no
se reportaron estudios al respecto. La evaluacion de riesgos
de las Islas Caiman lista algunas especies relevantes como



10.

11.

murciélagos y serpientes y menciona a depredadores como
las libélulas y arafias, pero no especifica ningin estudio al
respecto.

En Malasia se resaltd la necesidad de establecer un sistema
efectivo e Integral de Manejo de Pestes para incorporar
la nueva tecnologia transgénica como un requerimiento
importante previo a las liberaciones a gran escala.?3! Otros
métodos de control en uso se listan en la evaluacion de
riesgos de las Islas Caiman pero no existe un analisis de
su compatibilidad con RIDL.

La hoja informativa de los ensayos de campo publicada
en Malasia establece que el marcador fluorescente permite
que los mosquitos GM sean identificados facilmente en el
laboratorio y el campo.?3? Los experimentos con gusanos
recientemente publicados y descritos anteriormente sugieren
que esto no es correcto, especialmente si la temperatura
es alta y las trampas no se chequean regularmente. Los
resultados preliminares de Brasil dependen del marcador
fluorescente?® al igual que algunos hallazgos reportados en
la primera fase de los experimentos en las Islas Caiman.?3*
Las evaluaciones de riesgo no mencionan los problemas
potenciales del marcador.

En Malasia una cepa local fue desarrollada al retrocruzar
la cepa Rockefeller modificada genéticamente con una
cepa malaya de Aedes aegypti. Esta cepa fue analizada para
probar su resistencia a insecticidas, pero no se realizaron
estudios sobre la transmision de enfermedades — a pesar
de que esta cepa no era exactamente igual a la cepa nativa.
En las Islas Caiméan, Oxitec liberé la cepa Rockefeller
transgénica, retrocruzada durante varias generaciones con
una cepa Mexicana, en lugar de la cepa local, y parece que
en Brasil se procedié de igual forma.
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La evaluacion de riesgos de las Islas Caiman establece que se
analizé la cepa OX513A para comprobar su resistencia a los
insecticidas aplicados actualmente como métodos de control.
Los resultados demuestran que no se detecté una resistencia
significativa en los bioensayos ni en el analisis molecular; sin
embargo la evaluacion de riesgos no describe ningtin estudio
referente a la transmision de enfermedades. La liberacion de cepas
no nativas y el no haber realizado estudios sobre la transmision
de enfermedades constituye una omision grave debido al riesgo
que existe de que una cepa no nativa se convierta en una cepa
estable en los sitios de liberacién. Podemos comparar este caso
con el caso de la polilla Diamondback transgénica, ya que Oxitec
no pudo liberarla debido a las preocupaciones existentes sobre el
uso de una cepa originaria de Norte América y que estd sujeta
a las normas para el control de pestes en plantas.?3

Es muy poco probable que la evaluacion de riesgos de los
envios transfronterizos de los huevos de mosquitos transgénicos
de Oxitec hacia las Islas Caiman, Malasia o Brasil cumplan con
los estandares de la Unién Europea, si son analizados por una
organizacion independiente. Los requerimientos en el Anexo II
de la Directiva 2001/18/EC incluyen las interacciones directas
e indirectas entre los organismos genéticamente modificados y
organismos blanco y no blanco,?¢ (incluyendo competidores,
presas, huéspedes, simbiontes, depredadores, parasitos y
patégenos) y la salud humana. Ninguna de estas interacciones
ha sido analizada adecuadamente.

Una critica de las evaluaciones de riesgo de las Islas Caiman y
Malasia ha sido publicada en diferentes revistas especializadas
junto con una lista que sirve para evaluar la calidad cientifica
de las aprobaciones.?3” Los autores concluyen que existen
deficiencias en el proceso normativo e importantes omisiones
en la informaciéon puesta a disposicion del publico previa a

54



la liberacion de los mosquitos en las Islas Caiman y Malasia.
Recientemente se publicaron las guias borrador para las
evaluaciones de riesgos de insectos GM en la Union Europea
para su analisis por parte de la Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria,?3® luego de la publicacion de un informe por parte
de los expertos.?3® Es probable que esta guia borrador cause
controversias y requiera exhaustivas revisiones.240

Se ha reconocido ampliamente que el consentimiento informado
de cualquier persona que podria verse afectada por la liberacion
de insectos transgénicos (incluyendo los nifios) es importante
para una conduccion ética de los ensayos.?4! El consentimiento
informado para las investigaciones médicas es un requerimiento
de la Declaracién de Helsinki de la Asociaciéon Médica Mundial
(que cubre las responsabilidades éticas de los profesionales
médicos).?*2 En la ausencia de la publicacién de la evaluacion
de riesgos, es dificil entender como puede caracterizarse de
“informado” al consentimiento en las Islas Caiman y Brasil.

En las Islas Caimén, la tnica informacion publica que parece
que se entregd fue la de un video titulado “MRCU mosquitos
estériles”, que no menciona que los mosquitos son modificados
genéticamente y que ademas en varias ocasiones se refiere a
ellos (incorrectamente) como estériles?*3 El video se colgo en el
sitio web del Servicio de Informacion del Gobierno de las Islas
Caiman el 4 de octubre de 2010, luego de que se realizaron
las liberaciones al ambiente.?4* Un articulo de prensa en el
Caymanian Compass el 2 de octubre de 2009 manifestaba que
los experimentos con los mosquitos transgénicos se encontraban
en la fase de planificacién, pero que su ejecucion no se habia
decidido aun debido a cuestiones presupuestarias, logisticas,
de prioridades y un permiso del Departamento de Agricultura.
La introduccién de los mosquitos al ambiente inicio el 18 de
noviembre,?#> y no salieron a la luz mas articulos de prensa.
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Esta falta de consentimiento y la omisiéon de la publicacion de
la evaluacion de riesgos de los ensayos en las Islas Caiman ha
propiciado una fuerte critica por parte de los cientificos y las
ONG.246,247

En Brasil, los socios de Oxitec mantuvieron reuniones
publicas y comunitarias, fueron puerta a puerta, utilizaron
medios de comunicaciéon publica (radio, TV y prensa escrita),
imprimieron afiches y folletos, realizaron presentaciones en
escuelas, en los desfiles de carnaval utilizando camiones con
altoparlantes y contrataron un periodista para promocionar los
experimentos.248

Sin embargo, la falta de publicacion de la evaluaciéon de riesgos
y los muchos aspectos que no se trataron dieron como resultado
una falta de informacion de la poblacion sobre los pros y los
contra de los experimentos. La prensa brasilera reportd que
muchos residentes de Itaberaba no se dieron cuenta de que
su barrio se habia convertido en una suerte de laboratorio
al aire libre para Oxitec y a pesar del trabajo realizado para
comunicarlo, pocas personas sabian qué era realmente lo que
los cientificos estaban haciendo.?*® Los cientificos también
han criticado la forma en la que se llevd la introduccion de
mosquitos en Brasil.250

Las autoridades malayas parecen dispuestas a mejorar la
evaluacion de riesgos y el proceso de consulta y buscar un
consentimiento informado previo a la aceptaciéon de los ensayos
en un futuro.?>! Han subrayado aspectos adicionales que
deberian tratarse antes de ejecutar liberaciones a mayor escala
(estos son: la liberacion de mosquitos transgénicos puede hacer
que las otras pestes ganen terreno; el incremento de la poblacion
de otras especies de mosquitos debido a la eliminacion de los
mosquitos blanco; estabilidad de los transgenes en el campo;
comportamiento de los mosquitos MG en el campo; errores en
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el manejo de grandes cantidades de mosquitos transgénicos
ha ser liberados y establecimiento de un efectivo sistema
Integrado de Manejo de Pestes para incorporar la nueva
tecnologia transgénica). No se sabe si se realizaran nuevas
introducciones en el ambiente ni tampoco se sabe las fechas
pero ya ha comenzado un debate sobre los métodos de control
alternativos.?>?

Sin embargo, en Brasil, la produccién masiva de mosquitos
transgénicos se ha ampliado considerablemente y se estan
preparando nuevos experimentos; han construido ya una
nueva infraestructura para producir mas de 2,5 millones de
mosquitos adultos genéticamente modificados por semana
(a pesar de los bajos resultados de los experimentos hasta la
fecha).?3 Aun no se ha publicado la evaluacion de riesgos de
estos experimentos.

En resumen, solo Malasia public6 y realiz6 una consulta
basada en un resumen de la evaluacién de riesgos antes
de la liberacion de 6000 mosquitos GM en el ambiente en
un area no habitada. En las Islas Caiman y Brasil no se
publicaron las evaluaciones de riesgos a pesar de que se
liberaron cantidades aun mayores de mosquitos en areas
habitadas; lo que constituye una mayor preocupacion
en el Brasil ya que el dengue alli es endémico. La
evaluacion de riesgos que es parte de las notificaciones
transfronterizas de las exportaciones de los huevos de
mosquitos GM desde el Reino Unido no estuvieron a
disposicion del publico con antelacién, sino luego de que los
experimentos se encontraban ya en marcha (o en algunos
casos ya terminados) y no cumplian con los estandares o
requerimientos.
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Capitulo 13

Alternativas

Existe una amplio rango de alternativas en lugar de la utilizacién
de mosquitos GM como un método de eliminacion del dengue,
sin embargo todos incluyen gastos, dificultades o limitaciones
y presentan riesgos.

Los métodos para el control de los mosquitos utilizados
actualmente incluyen:2>*

Destruccion de los sitios de reproduccion por parte de
inspectores publicos o comunidades locales (muchas veces
se utiliza este método junto con multas si se encuentran
sitios de reproduccion);

Eliminar las larvas utilizando varias clases de larvicidas;
Medidas ambientales, como el mejorar los sistemas de
agua potable y alcantarillado y destruir las llantas o
neumaticos en desuso (ya que son potenciales sitios de
reproduccion);

Eliminar los mosquitos adultos utilizando fogging
(nebulizaciones) con insecticidas (adulticidas) dentro de
las casas o a un nivel mas amplio (como por ejemplo con
fumigaciones aéreas) o en repetidas ocasiones cuando la
cantidad de mosquitos es alta.

Educar a la poblacion sobre los habitats de los mosquitos
y formas en las que los individuos pueden protegerse para
no ser picados.



La ausencia del suministro de agua potable se correlaciona
directamente al incremento de la incidencia del dengue porque
la poblacion utiliza en lugar de ello contenedores de agua en
sus hogares que pueden convertirse en sitios de reproduccion
de los mosquitos.?> Un articulo de prensa en el Brasil expone
las criticas de los residentes locales a los ensayos de los
mosquitos transgénicos de Oxitec. La ama de casa Maria da
Gloria Pinheiro dice: “Sé que si tuviéramos agua potable las
cosas serian diferentes. No habria agua estancada que ahora
usamos para nuestras necesidades basicas como cocinar y lavar
la ropa. Y por lo tanto no tendriamos mosquitos que transmiten
dengue u otros mosquitos.” 26 Sin embargo, el agua potable
debe ser confiable y continua si no es asi la poblacién seguird
almacenando agua en tanques para evitar su desabastecimiento
cuando existan recortes en el servicio.

Un estudio en el Brasil compar6 dos ciudades vecinas, Rio de
Janeiro y Niterdi, que tienen climas similares, poblaciones y
ambientes que contribuyen a una mayor incidencia de Aedes
aegypti. Los autores informaron que Rio tiene dos veces mas
incidencia que Niteroi; y lo atribuyen a las diferencias en la
cobertura de salud publica.?” Concluyeron que el problema
del dengue en Rio es el resultado de la urbanizacion cadtica
combinada con un bajo sistema de atencién primaria. Al
prevenir la enfermedad del dengue no solo se reduce el
sufrimiento y las muertes pero también se evitan los costos
asociados a la atencidn sanitaria y el ausentismo en las escuelas
y los trabajos.238259,260,261

Las formas mas efectivas para controlar las poblaciones de Aedes
aegypti desde el punto de vista econémico, son métodos que
se basan en acciones comunitarias, ya que producen beneficios
de salud mas sostenidos y hay un ahorro?¢2263 aunque en
Singapur con el tiempo se dio un “efecto rebote” de los
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casos de dengue.24 Lo mds comun es la eliminaciéon de los
sitios de reproduccion de los mosquitos a través de controles
en los hogares combinada con otros métodos (larvicidas o
adulticidas).

Otros métodos en desarrollo, o que se encuentran en el periodo
de experimentacion, incluyen el uso de cortinas tratadas con
insecticidas y cubiertas de contenedores de agua. Estos métodos
los aplica la Organizacion Mundial de la Salud a través de su
Programa Especial para la Investigacion y Entrenamiento en
Enfermedades Tropicales;?%> una variedad de los recientemente
desarrollados larvicidas incluyen alumbre de potasio?®® y varias
clases de trampas de mosquitos.?¢” Un programa basado en
acciones comunitarias para el control del dengue utilizando
depredadores locales (crustdceos diminutos de agua dulce
llamados Mesocyclops) fue exitoso en Vietnam del 2000 al
2003 y se esta expandiendo en el area.26826° Una combinacion
de los diferentes métodos puede enfocarse en areas de mayor
riesgo al usar sistemas de informacion geografica de monitoreo
y vigilancia: este método ha sido exitoso para eliminar la
transmision de dengue en Tailandia 270271 Los métodos para un
diagndstico temprano de la infeccion pueden también ser muy
utiles para reducir la expansion de los brotes de dengue ya que
permiten actuar a tiempo.272273

Estudios como éste, sugieren que no existe una falta de
métodos disponibles en la actualidad para reducir los nimeros
de mosquitos, la incidencia de picaduras o la expansion de
la enfermedad, sin embargo lo que si existe es una falta de
voluntad politica o los recursos disponibles para implementar
estas medidas de forma efectiva. Ademas, el éxito de las
diferentes estrategias dependeran de las condiciones locales: por
ejemplo, el uso exitoso del control bioldgico en Vietham se debe
a que la mayoria de sitios de reproduccion se encuentran en
contenedores grandes; lo que no sucede en todos los casos.
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Mientras existan altos niveles de dengue en paises endémicos, los
casos esporadicos seguiran ocurriendo en otros paises en los que
existen Aedes aegypti o Aedes albopictus, porque ocasionalmente
los viajeros llegan con la fiebre del dengue y luego ésta puede
ser transmitida localmente por los mosquitos.

Por supuesto que ningin método de control de mosquitos
es 100% efectivo y por ello es importante el desarrollo de
vacunas y nuevos tratamientos. Un numero de vacunas se
estan desarrollando actualmente: una se encuentra ya en la
tercera fase de ensayo (la fase final de los ensayos clinicos)
y se estd construyendo una instalacién para su produccion
en Francia.?’4 Si los ensayos son exitosos, la vacuna puede
empezar a introducirse en el mercado en los proximos 3 a 5
anos, aunque aun no hay claridad sobre su acceso y precio.?”>
Un estudio en el Brasil sugiere que una vacuna del dengue
puede ser producida a un precio asequible.?”6

Otro método que esta siendo estudiado involucra el infectar a
Aedes aegypti con la bacteria llamada Wolbachia, que reduce su
habilidad de transmitir la enfermedad.?”7278 Ni los mosquitos
ni las bacterias usadas en este método han sido modificados
genéticamente; sin embargo es importante realizar una
evaluacion cuidadosa a la hora de aplicar un método de control
biologico.

61



Existen muchas alternativas al uso de los mosquitos GM
de Oxitec y otras estan en desarrollo. Todas las alternativas
tienen pros y contras pero algunos métodos ya han
demostrado ser mas efectivos que (lo que parecen ser)
los utilizados por Oxitec. Si en unos afios mas podemos
acceder a vacunas contra el dengue, este método podra
complementarse con otros métodos existentes para reducir
las poblaciones de mosquitos.

El mejorar el acceso a agua potable y la atencién sanitaria
son cambios fundamentales que deben aplicarse para
reducir la incidencia del dengue.
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Capitulo 14

Conclusiones

Oxitec ha promovido un mensaje de relaciones publicas que
simplifica excesivamente la compleja relacion existente entre
las multiples especies de mosquitos, los virus que portan y
los humanos a los que pican. La compafiia asegura que no
existen riesgos en estos experimentos debido a que (1) ningin
mosquito transgénicos sobrevivira y (2) si algo sale mal con este
sistema simplemente volvera a cémo era antes de la aplicacion
de mosquitos genéticamente modificados. Ninguna de esas
afirmaciones es correcta.

La liberacion o sobrevivencia de algunos mosquitos hembra
picadoras es casi inevitable y con el tiempo podrian ocurrir
efectos irreversibles en los ecosistemas. El confiar en el
antibiotico tetraciclina como un interruptor quimico para el
rasgo genético de “condicionalidad letal” constituye una gran
equivocacion porque la tetraciclina es utilizada ampliamente en
la medicina y la agricultura.

El resultado mas probable es que los experimentos de Oxitec
fallen a la hora de impactar las complejas y moviles poblaciones
de mosquitos o la incidencia de la fiebre del dengue. Sin
embargo, también existe el riesgo de que la eliminacion parcial
o temporal de las poblaciones de mosquitos en las areas de
dengue endémico tengan impactos adversos en la transmision
de la enfermedad. Otros riesgos son: que se incrementen las



poblaciones de Aedes aegypti en las areas aledafias a los sitios
de liberacion de mosquito; que se produzca un “efecto rebote”
en las poblaciones de mosquitos; que exista un incremento en
los casos mas graves de la enfermedad debido a la eliminacion
parcial de las poblaciones de mosquitos; y/o un incremento en
el riesgo de contraer dengue debido a la reduccion de otros
métodos de control. El impacto probable de la introduccion
de poblaciones de mosquitos en el ambiente y la incidencia
de la enfermedad son poco conocidos y estas consecuencias
potencialmente adversas no han sido consideradas en la
evaluacion de riesgos.

La evidencia existente sobre la eficacia limitada del método
de Oxitec debe tomarse muy en cuenta, porque se sabe que
cualquier método que tiene una eficacia temporal o limitada
puede crear impactos adversos en la incidencia de la enfermedad
o en la gravedad del dengue en las areas endémicas y exponer
a la poblacion ante un riesgo innecesario.

Si la eliminacién de mosquitos es exitosa en el corto plazo,
puede estar seguida de adaptaciones en el largo plazo que
agravan el problema del dengue o podrian resultar en otras
consecuencias no intencionales. La evolucion de la resistencia;
falta de capacidad fisica; apareamiento multiple o la reproduccion
en presencia de tetraciclina pueden hacer que las poblaciones se
incrementen nuevamente, debido a que la esterilidad incompleta
o la pérdida de la capacidad de apareamiento debilita el
efecto de eliminaciéon de la poblacién. Un mayor nimero de
mosquitos genéticamente modificados podrian sobrevivir y
reproducirse, incluyendo las hembras picadoras transgénicas.
A largo plazo, esta falla incorporada podria incrementar los
casos de la enfermedad (en cantidades mayores de las que
ocurririan sin ninguna intervencion) debido a los efectos de la
inmunidad humana en las dreas de dengue endémico. Existen
dudas sobre los efectos a largo plazo: por ejemplo otras especies
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de mosquitos (especialmente Aedes albopictus) podrian aumentar
si las poblaciones de Aedes aegypti decrecen; pueden ocurrir
interacciones ecosistémicas complejas y a largo plazo existe el
— posible pero poco investigado — riesgo de que el dengue y
otros virus evolucionen y se vuelvan mads virulentos. No queda
claro quien asumira la responsabilidad si estos u otros efectos
negativos ocurren a largo plazo.

Solo Malasia realiz6 una consulta y publicé una evaluacion de
riesgos previo a la ejecucién de los ensayos de liberacion de
mosquitos transgénicos de Oxitec; hasta la fecha Malasia ha
realizado solamente un ensayo relativamente pequeno en un
area deshabitada. Sin embargo aun quedan muchos temas por
tratar y solo se ha publicado un resumen de la evaluacion de
riesgos. En las Islas Caiman y Brasil las autoridades no han
permitido un andlisis independiente de las evaluaciones de
riesgo y, como resultado de ello, el proceso de aprobaciéon de
los ensayos ha resultado ser muy inadecuado. Los ensayos en
las Islas Caiman y Brasil se realizaron en areas habitadas sin el
completo consentimiento informado de la poblacion local. Oxitec
no notificd oportunamente al Reino Unido y a las autoridades
de la Union Europea sobre sus envios de huevos de mosquitos,
y por ello las evaluaciones de riesgo no estuvieron disponibles
para su analisis publico en el pais exportador, sino mucho
después de que se iniciaran las liberaciones. Es muy probable
que cualquier individuo u organizacion independiente que
analice las evaluaciones establezca que no cumplen con los
estandares impuestos por la Union Europea.

El cronograma para las liberaciones, incluyendo la fecha para
comercializar la tecnologia de Oxitec, parece que responde a
las necesidades y deseos de los inversores de capital de la
compania?’?2%) mas no a un analisis adecuado de los pro y
los contra de las alternativas. El gobierno del Reino Unido
ha promovido intensamente esta tecnologia a través del
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organismo de Comercio e Inversiones como parte de una
estrategia econdmica disefiada para impulsar la exportacion
de las biotecnologias patentadas en el exterior?®! e incluso ha
cambiado las regulaciones sobre los impuestos a los capitales
de riesgo con la intencidén de apoyar a esta compafiia.?82 Esto
ha resultado en un acuerdo politico con Brasil para probar y
comercializar esta tecnologia, aparentemente sin un analisis
cientifico independiente o publico de la evaluacion de riesgos o
los resultados preliminares. Es cuestionable si este método sera
beneficioso para las poblaciones que viven en areas en riesgo
de contraer la fiebre del dengue.
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La firma biotecnologica britanica Oxitec ha desarrollado una cepa
genéticamente modificada del mosquito Aedes aegypti — vector de la
fiebre dengue tropical — para producir crias que mueren prematura-
mente. La compania halanzado grandes cantidades de estos mosquitos
en Brasil, las Islas Caiman y Malasia, a través de experimentos que
tienen como objetivo la reduccion de la poblacion adulta del mosquito
Aedes aegypti.

A pesar de que Oxitec contintia promoviendo su tecnologia paten-
tada, este documento sefiala una serie de inquietudes y preguntas sin
respuesta en torno al uso de Aedes aegypti genéticamente modificado
como una forma de control del mosquito. Es posible que esta tecnologia
no sea particularmente eficaz en la supresion de las poblaciones de
mosquitos y que incluso, en algunos casos, puede tener un eficacia
limitada, o empeoran el problema del dengue. También existe incerti-
dumbre sobre si algunas de las crias del mosquito transgénico, logran
sobrevivir hasta la edad adulta. De manera mas general, aun no se
entienden completamente los potenciales efectos adversos de esta
tecnologia, teniendo en cuenta las complejas interacciones que se dan
en los ecosistema entre Aedes aegypti, otras especies de mosquitos, los
virus que llevan y los humanos que pican.

Estas preocupaciones no fueron tratadas adecuadamente antes de que
se inicien los ensayos a campo abierto de los mosquitos, y a consecuen-
cia de ello, la evaluacion de riesgos y el proceso de consulta han sido
muy deficientes. Es cuestionable de que la mejor manera de alcanzar
los objetivos de control de los mosquitos y del dengue, sea mediante
el despliegue de los mosquitos transgénicos de Oxitec al ambiente, sin
que se haya hecho un examen exhaustivo de los riesgos y beneficios.
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