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TIOMERSAL VE OTiZM

Hiiseyin GUDUCUOGLU, Mustafa BERKTAS, Gorkem YAMAN
Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, VAN
OZET

Bulagict hastaliklardan korunma amacuyla gelistirilen agilar icerdikleri katki maddeleri agisindan yillarca elestiri konu-
su olmugtur. Bir kismi medya araciligi ile toplumun cegitli kesimlerinde, bir kismi da bilimsel aragtirmalara dayanan bu
elestiriler nedeniyle asilarin kullanimunda cesitli stkitilar yasanmaktadir. Tiim bunlara ragmen bulasict hastaliklarin onlen-
mesinde agilardan daha etkin ve zararsiz bir yontem de heniiz gelistirilememistir.

Multidoz asilarin icerisinde, onlarm kontamine olmasimni onlemek amaciyla kullanilan tiomersal, olusturabilecegi yan
etkileri agisindan bilim cevrelerinde yillardir mercek altma alinmaktadir. Tiomersal, ozellikle cocuklarda olusturabilecegi otizm
agisindan tartismalara neden olmustur. Tiomersal ile otizm arasinda iliski kuran aragtiricilarin onciileri olan Geier ve Geier,
2003 yilindan baslayarak giiniimiize kadar ABD’deki “Ast Yan Etki Raporlama Sistemi” [Vaccine Adverse Events Reporting
System (VAERS)] verilerine dayanarak yaymladiklar: yirmiye yakin makalenin hepsinde israrla bu iligkinin varliini dne
siirmiiglerdir. Diger yandan bir ¢ok arastirici tarafindan, bu sisteme ait verilerin kullanilmast ile yapilacak epidemiyolojik
calismalarin dogru bir sonuca ulasilabilmesi agismdan yetersiz olacagr ve yanls sonuglara yol acacagr belirtilmistir. Nitekim
1999 yilinda ABD’de asilarda koruyucu olarak tiomersal kullanimina son verilmesinden sonra ¢ocuklarda azalmast beklenen
otizmin azalmadigi ve giderek artti§1 yapilan calismalarda gosterilmis ve otizmin farkli nedenlerle olustugu sonucuna varil-
migtir.

Bu derlemede asilarin igerisinde koruyucu olarak kullanilan tiomersal ve igerdigi civa, olusturabilecegi otizm agisindan
literatiir esliginde incelenmigtir.

Anahtar sozciikler: asi, cioa, cocuk, otizm, tiomersal
SUMMARY
Thiomersal and Autism

Vaccines which were developed for the purpose of protection from infectious diseases, have been criticized in terms of
both themselves and their additives. Because of these critism, some of which is based on scientific research and through media
in various sectors of society, various problems have been experienced in the use of vaccines. Despite of all these criticisms, more
effective and harmless methods than vaccines for the prevention of communicable diseases could not be developed.

Thiomersal, used in multidose vaccines in order to prevent contamination, has been taken under the lens for years in
terms of its side effects. Thiomersal, especially in children, has caused controversy in terms of autism. Geier and Geier, the
leading researchers who relate thiomersal to autism, starting from 2003 until today, have suggested insistently the existence
of this relationship in about twenty articles based on the data of the United States Vaccine Adverse Reporting System. On the
other hand, by many researchers, it has been stated that the use of epidemiological studies will be inadequate to reach an accu-
rate conclusion and will lead to inaccurate results. Indeed in 1999 after the end of thiomersal use as a preservative in vaccines
in the United States, it was showed that autism did not decrease in children and controversially gradually increased and it
was concluded that autism occurs as a result of different causes.

In this interview, thiomersal (and its ingredient mercury) used as a preservative in vaccines, has been examined in
accompaniance of literature in terms of the autism it may cause.

Keywords: autism, child, mercury, thiomersal, vaccine

Insanlan kitleler halinde etkileyen salgn yayilis1 hizla gerceklesen (grip gibi) ve sonucun-
hastaliklara karsi as1 gelistirilme cabalar yillar- da oliimle karsilagilan (Influenza HIN1, H5N1)
dir arastirmalarin en énemli konusu haline gel- hastaliklara karst bu g¢aba hakli olarak 6nem
mektedir. Ozellikle toplumda insandan insana kazanmaktadir. Bu asilarin hizla kullanima
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sokulmasi, bunlarin igerdigi birtakim maddele-
rin (tiomersal ve skualen vb.) insanlarda daha
sonra olusturabilecegi muhtemel yan etkileri
agisindan siiphe ile karsilanmasma neden
olmaktadir. Bu derlemede asilarin igerisinde
onlarin kontamine olmasini engelleyen tiomer-
sal ile Ozellikle ¢ocuklarda olusturdugundan
kuskulanan otizm arasindaki iligki literatiir esli-
ginde tartisiilmaya calisilmustir.

Otizm

Otizm; sosyallesmede, iletisimde ve tek-
rarlanan veya olagan dis1 davranislarda siddetli
yetersizliklerle karakterize bir rahatsizliktir.
Genellikle hastalik 3 yas civarinda sekillen-
mektedir®. Bazen 3 yas oncesi fark edilebilecegi
gibi okul ¢agina kadar da teshis edilemeyebilir.
Otizm erkeklerde kizlardan daha ytiksek oranda
gortilmektedir (1/4 oraninda). Gegen 10 yil igin-
de diinyada goriilme oran1 4/10000’den
6/1000’lere dogru yiikselmistir. Bu artmada has-
taligin varhigiin farkedilmesinin, teshis olanak-
larinin gelismesinin, hastaligin yeniden siniflan-
dirilmasinin rolii bulunmaktadir. Buna ragmen
hastaligin gercek sebebi bilinmemektedir. Yillar
icinde bu konuda gelistirilmis olan teoriler
degismektedir. Ozellikle genetik, cevre ve asilar
suglanan en 6nemli sebepler arasinda bulun-
maktadr.

Otizm teghisinde ilk 6nemli nokta otistik
¢ocugun ailesiyle kontak kurmamasidir. Bundan
sonra yapilmasi gerekenler, sosyal, konugsma ve
iletisim becerilerinin test edilmesidir. Otizmli
c¢ocuklar arasinda bunlarin 6nemli derecede
bozuldugu goriilmektedir™. Yapilan stirveyans
ve tarama stratejileri ile hastaligin erken tanisi
gerceklesmekte ve biran 6nce tedaviye baslan-
maktadir. Tedavi hastalarda géziiken ana semp-
tomlara bagl olarak yapilmaktadir. Fakat bu
tedavilerin basarisi {izerine yapilan yeterli ¢alis-
ma bulunmamaktadir. Yine de fenotipik 6zellik-
lerle erken taniya gitmek i¢in yapilacak gelisti-
rilmis stratejiler ve biyolojik belirleyiceler (elek-
trofizyolojik degisikler) tedavinin daha etkin
olmasinda timit verici olarak goriilmektedir®.

Tiomersal
Tiomersal, Morris Kharasch tarafindan
1927 yilinda patenti alinmais bir tirtindtir (Sekil).

63

Tiomersal ve otizm

Orjinal ad1yla tiomersal (INN) (C;H,;HgNaO,S)
veya etilmerkuri-tiosalisilat olarak isimlendiri-
len bu {iiriin ABD’de thimerosal olarak da bilin-
mektedir. Tiomersalin agirhgmin asag1 yukari
yarisimi civa olusturmaktadir. Asilarda koruyu-

cu olarak en sik kullanilan maddelerden
biridir®?.

+NAO (@)

Hg \/
Sekil. Tiomersalin yapist.

As1 hazirlandiktan sonra koruyucu olarak
ilave edilen tiomersal miktar1 mikrogram (ug)
diizeylerdedir. Tiomersal, viicuda girdiginde
karacigerde etil civa (CH,CH,Hg*?) ve tiosalisi-
lata parcalanir ve metabolize olur. Metabolit
konumundaki ‘etil civa” organik bir {iriin olup
etkileri agisindan metil civadan ayrilmalidir.
Metil civanin organlara dagilimi s6z konusu
olup bu kapsamda beyinde birikir ve nérolojik
hasara neden olur. Etil civa ise viicutta ve beyin-
de yogunlasmaz, diliie olarak viicuttan daha
cabuk atilir. Bebek maymunlarda yapilan bir
calismada, etil civanin beyinde metil civadan tig
kat daha az oranda biriktigi saptanmigtir. Bu
nedenle tiomersalin etkilerini arastirmak ama-
ciyla yapilacak calismalarda metil civa kullanil-
mas1 uygun degildir®”#).

Tiomersal, gastrointestinal yoldan elimine
olan bir {irlindiir ve yarilanma Omrii ortalama
yedi giindiir. Diisiik agirlikli prematiire bebek-
ler bu maddenin toksik etkisine karsi ¢ok has-
sastir. Bu nedenle 6rnegin Avustralya’da agila-
ma takvimindeki 5 yasindan daha kiigiik ¢cocuk-
larda, ya tiomersalsiz ya da eser miktarda tio-
mersal iceren asilar kullanilmaktadir. Tiomer-
salin iginde bulunan tiosalisilat ve civa hiper-
sensitif reaksiyonlara neden olabilmektedir.
Allerjik reaksiyonlar belli belirsizdir, cok nadir
olarak ciddi reaksiyonlar gozlenir!?.

Bu {iriin, ilk olarak Eli Lilly tarafindan
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mertiolat olarak pazara sunulmustur. Yetmis
yildir antiseptik ve antifungal olarak kullanil-
makta olan bu triin, 6zellikle asilar ile bakteri
ve fungal {iremenin istenmedigi medikal iirtin-
lerde kullanilmaktadir. Gilintimiizde bu {iiriin
asilar, immiinoglobulin preparatlari, deri testle-
ri, hasarat ya da zehirli hayvan sokmalarma
kars1 6zel antitoksin yapimi, oftalmik pomatlar,
antiseptik merhemler, vajinal spermisidler,
cocuk bezi isilikleri, nazal triinler ve dévme
boyas1 gibi ¢ok genis bir alanda kullanilmakta-
dir. Koruyucu olarak difteri-tetanoz-bogmaca
(DTaB), tetanoz toksoidi (TT), hepatit B (HBV)
ve Haemophilus influenzae tip b (Hib) asilarma
ilave edilmektedir®®.

Asilar ve tiomersal

Asilar ve Rho(D)-immun globiilinler gibi
enjektabl tirtinlerde koruyucu olarak kullanilir-
ken, ABD’de 1930’1u yillarin baginda tiomersalin
insanlar icin potansiyel risk tasidig1 ve antimik-
robiyal etkisinin olmadig; ileri siiriilmeye basla-
mistir. Bircok tepkiye ragmen bu iilkede 1980
yilina kadar tiretilmeye ve gesitli alanlarda kul-
lanilmaya devam edilmistir. Bu stiregte topikal
ilaglardan kaldirilmaya baslanmasina ragmen,
immiinizasyonda kullanilmasina devam edil-
mistir. Tiomersalin agilarda, immiinoglobulin
preparatlar1 ve liyofilizasyonda kullanimina
ABD’de 21. ytizyilda bile devam edilmekte-
dir®49. Daha sonra ABD, Avrupa tilkeleri ve
diger birkac tiilkede, rutin c¢ocukluk caginda
uygulanan asilarin i¢inden kaldirilmigtir©Y.

Tiomersal, antimikrobiyal nitelige sahip
oldugundan, ¢ok dozlu as1 siselerinin bir¢ok kez
delinmesi ve as1 igeriginin ¢ekilmesi esnasinda
bu siselerin kontamine olmasimi engellemekte-
dir. As1 yapan firmalar tarafindan yillarca kulla-
nilmasina ragmen tiomersal ilk defa 1999 yilin-
da Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) ve Food and Drug Administration (FDA)
tarafindan incelemeye alinmis ve asilardaki
miktarlarinin azaltilmas: yontindeki goriisler as1
yapan sirketlere bildirilmistir®. Hatta CDC
tarafindan, hepatit B asisinin infantlardaki bas-
langic dozunun tiomersalsiz olmasi tavsiye edil-
mistir. Bu tespitlerden sonra FDA ve Halk Saglig1
Servisleri ile ag1 tireticileri arasinda, asilardaki
civa miktarinin azaltilmas: konusunda isbirligi-
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ne gidilmis ve FDA'nin bu konuda as1 tireticile-
rine yonelik olarak yaymladig: bildiriye uygun
olarak as1 igerigindeki civa miktarinin azaltilma-
s1 ve tamamen kaldirilmas: konusunda {iretim
uygulamalarn ylirtirliige konmustur®.

Tiomersal icermeyen as1 liretimine yone-
len ABD’de 2001 yilina gelindiginde, inaktive
edilmis influenza asilarinin bazi dozlari harig
tutulmak kaydiyla, 6 yas ve altindaki ¢ocuklarmn
tiim asilarinda tiomersal icermeyen asilar iiretil-
meye ve kullanilmaya baslanmistir. Bu tarihten
sonra ABD’de kullanilan tiim agilar tiomersalsiz
olarak uygulanmaya baglanmis ve tiomersal,
hazir doldurulmus siringa ve intranazal form-
daki influenza asilari ile hepatit B asilarinin ige-
riginden kaldirilmigtir®105749),

Amerika deneyimi

Tiomersalin neden oldugu iddia edilen
otizmin gevresel ya da genetik kaynakli olabile-
cegi de diistiniilmektedir ve bu konudaki tartis-
malar devam etmektedir. ABD’de otizm insi-
dans1 her 10,000 ¢ocuktan 0.7-21.1’inde goriil-
mektedir (Ortalama 10,000 ¢ocugun 5.2’sinde).
1990’1 yillarin sonlarina dogru otizm ve MMR
asist arasinda iliski olduguna yonelik tartisma-
lar yogunluk kazanmis, bu konuda Diinya
Saglik Orgiitii (WHO) ve As1 Giivenliginden
Sorumlu Komite (GACVS) gibi kurumlar tara-
findan yapilan genis arastirmalar sonucunda
otizm ile asilar arasinda iligski olmadig1 yontinde
makaleler yaymlanmistir®®.

1997 yilinda FDA tarafindan modernizas-
yon hareketlerinin bir sonucu olarak civa ihtiva
eden tlim ila¢ ve yiyeceklerin yasaklanmasi
konusunda bir bildiri yaymlanmigtir. ABD Halk
Saglig1 Servisi ile Amerikan Pediatri Akademisi
de bu duruma uygun olarak 1999 yilinda aldig:
bir kararla tiomersalin asilardan ¢ikarilmasimin
uygun olacagini belirtmistir®. O tarihte tiomer-
salde bulunan etil civanin bebeklerde zararh
olduguna dair bir kanit olmamasma ragmen
alinan bu karardan sonra Kanada®™ ve
Danimarka’da® yapilan arastirmalarda asilarin
iceriginden tiomersalin ¢ikarilmasina ragmen
otizmin artarak devam ettigi ve bu nedenle as1-
larda kullanilan tiomersalin ¢ocuklarda gozle-
nen otizmden sorumlu tutulamayacag: bildiril-
mistir.



ABD’de 1999 yilindan 2001 yilina kadarki
siirecte tiomersalin tiim ¢ocukluk ¢ag: asilarin-
dan kaldirilmasindan sonra, tiomersalin otizme
yol acgip agmadigl konusunda Mental Gelisim
Servisi'ne otizm nedeniyle basvuran cocuklar
tizerinde geriye doniik arastirmalar yapilmistir.
Bu arastirmalarda, 1995-2007 tarihleri arasinda
otizm nedeniyle basvuran ¢ocuklarda, asilarda
tiomersalin yasaklanmasindan sonra anlamli bir
azalmanin olmadig; tespit edilmis ve bu sonug-
lara gore otizm ile tiomersal arasinda bir iliski-
nin olmadig sonucuna varilmistir®. Ayrica bu
caligmalarla as1 dozunun erken ya da geg yaslar-
da yapilmasinin norofizyolojik fonksiyonlar:
etkilemedigi de ortaya konmustur®.

ABD'de asilarin otizm yapabilecegine dair
haberler, halkta ciddi endiselere neden olmus ve
bu amagla Ulusal As1 Sakatlik Tazminat Prog-
rami'na (National Vaccine Injury Compensation
Program) binlerce basvuruda bulunulmustur.
Konuyu ele alan Birlesik Devletler Federal Suglar
Mahkemesi, bu talepler hakkindaki diisiincele-
rini, 12 Subat 2009 tarihinde bir bildiri olarak
yayinlamistir. Bu mahkeme stirecinde 939 bilim-
sel makale ile 50 uzman raporu incelenmis ve 28
uzman sOzli olarak dinlenmistir. Mahkeme
sonucunda, kizamik, kabakulak, kizamikgik
(MMR) ve tiomersal iceren asilarin otizm olus-
turmayacagina karar verilmistir®”.

Baz1 arastiricilar, norolojik davranis bozuk-
lugunun olusmasinda, ast igerisinde bulunan
tiomersal yaninda, gebelik esnasinda tiiketilen
deniz tirtinleri ile alinabilecek civanin da, ¢ocuk-
ta sinirsel hasara yol agabilecegi konusunda
arastirmalar baglatmiglardir. Bu arastirmalarda
gebelik esnasinda alinan civanin, hatta balik ile
alinacak n-3 yag asidi dokosaheksaenoik (doco-
sahexaenoic acid, DHA) nin zarar yerine, erken
gocukluk cagindaki gelisimi olumlu yonde etki-
leyebilecegi ifade edilmistir. Ek olarak, as1 igeri-
sinde bulunan tiomersal ile dis yapiminda kul-
lanilan amalgam igerisindeki civanin ¢ok diisiik
miktarda bulunmas: nedeniyle, herhangi bir
zarara yol agmayacagl saptanmistir. Bu ytizden
gebelikte balik tiiketiminin, zarardan ¢ok yarar
getirdigi, ancak yine de bu dénemde civa orani
diisiik balik tiiketiminin gerekli oldugu
vurgulanmigtir®?.

Tiomersal rutin asilarda ¢ok diistik mik-
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tarlarda (12.5-25 pg) kullanilmaktadir ve bu
dozun kan dolagimindaki civa oranini etkileme-
yecegi goriisii hakimdir. Asinin yenidogandaki
metabolizmasma yonelik olarak yapilan bir
arastirmada tiomersalin yeni doganda kan
glivenlik doz seviyesinin tiizerine ge¢medigi,
parenteral olarak almman tiomersalin hizla kan
dolasimindan ayrilarak diski ile atildig ve yari-
lanma dmriiniin ortalama yedi giin (% 951 4-10
gin) oldugu saptanmigtir®”.

ABD’de difteri-tetanoz-kabakulak (DTP)
ve difteri-tetanoz (DT) asilarinin geng yasta
uygulanmasi ile meydana gelen norolojik geli-
sim bozukluklarint aragtiran Andrews ve ark.?,
tikler harig tutulursa, DTP ve DT asilarinin noral
gelisim bozukluklarina yol agmadigini goster-
mislerdir. Ayrica Heron ve ark.®? tarafindan
yapilan bir ¢alisma ile de, gocukluk ¢ag asilari-
na erken maruz kalinmasinin norolojik ve psiko-
lojik rahatsizliklara neden olmayacag gosteril-
migtir.

Glintimiizde tiim diinyada giderek daha
yaygin bicimde kullanilan internet bilgi ag1 ile
asilara karsi ciddi kaygilar gelismektedir. Aileler
arasinda koruyucu, adjuvan, katki maddeleri ya
da patojen-spesifik immiinojenlerin as1 igerigin-
de artik olarak bulunduguna dair inanislar mev-
cuttur. Buna yonelik olarak Offit ve Jew®"'nin
yapmus olduklar bir arastirmada asilarda bulu-
nan tiomersal, aluminyum, jelatin, insan serum
albumini, formaldehid, antibiyotikler, yumurta
proteinleri ve maya proteinleri baz olarak alin-
migtir. Arastirma sonucunda yumurta ve jelati-
nin seyrek olarak orta tip hipersensivite reaksi-
yonlarina yol ac¢tig1, diger as1 iirlinlerine karsi
insanlar ve hayvanlarda zararli bir etkiye rast-
lanmadig belirtilmistir.

Kanada deneyimi

Kanada’da Ulusal Asi Tavsiye Komitesi
tarafindan yaymlanan bir yayinda, bu iilkede
uretilen asilar i¢cinden tiomersalin kaldirilmasi-
nin, ¢alismalarda elde edilen negatif sonuglar
nedeniyle degil, teorik agidan sinir sisteminde
hasar ve hipersensitivite reaksiyonlarma neden
olabilecegi diisiincesinden kaynaklandig:
belirtilmistir®. Bu da, tilkede tiomersalin ast
iceriginden kaldirilma kararmin, bilimsel veri-
lerle degil, as1 karsit: lobilerin baskisi ile alinmig
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bir karar olabilecegini diistindiirmektedir.

Nelson ve Bauman®, tiomersalin bir ¢ok
sinir rahatsizligia neden olduguna dair yayin-
lar1 incelemisler, otizm ve tiomersal arasinda
iliski olsaydi ABD’de ve Kanada’da tiomersalin
asticeriginden kaldirilmasindan sonraki dénem-
lerde bu tilkelerde saptanan otizm olgularinin
giderek azalmasi gerekirdi sonucuna varmiglar-
dir. Bunun yaninda civa ile otizmin her ikisinin
de santral sinir sistemini etkilemesine ragmen,
etkilenen spesifik bolgelerin farkli oldugu belir-
tilmis, civanin periferik sinir sistemlerini ve
diger organlar etkiledigi, buna karsin otizmde
bu sistemlerin hasarlanmadigi vurgulanmustir.
Anksiyete, depresyon ve korku gibi semptomla-
rin ise hem otizmli ¢ocuklarda, hem de civa
zehirlenmesinde goriilebildigi, ancak civa zehir-
lenmesinde daha ¢ok rastlandig: belirtilmis ve
otizm ile tiomersalin iliskilendirilmesinin dogru
olmayacag1 sonucuna varilmigtir.

Parker ve ark.® tarafindan 2004 yilinda
yaymlanan elegtiri niteligindeki derlemede
1966’dan 2004 yilina kadar otizm ve tiomersal
arasindaki iliskiyi ele alan tiim ingilizce makale-
ler incelenmis ve sonug olarak, otizm ve tiomer-
sal arasmnda iliski bulunmadig: belirtilmistir.

Tiomersal ve otizm

Otizm ve tiomersal arasinda iliski oldugu-
na dair en kapsaml ve ses getiren calismalar,
Geier ve Geier'®™ tarafindan yapilmistir. Bu
arastiricilar ve arkadaslart ABD’de otizm ile tio-
mersal arasindaki iligskiye ait 2009 yilina kadar
en az 17 galisma yayinlamig, bu yayinlarin
tiimiinde sinirsel gelisim bozuklugu ve otizmin
as! igerisinde bulunan tiomersale bagli oldugu-
nu bildirmistir. Bu calismalara karsin Parker ve
ark.“’nin 2004 yilinda yapmus oldugu elestirel
derlemede Geier ve Geier ile ark.”nin bu konuy-
la ilgili ilk 3 yaymnu elestirilmistir. Bu elestiride,
“Geier ve ark.’nin yaymlarinin CDC ve FDA'nin
kontroltinde 1990 yilinda kurulmus pasif bir
stirveyans sistemi olan Vaccine Adverse Event
Reporting System (VAERS,) bilgileri kullanilarak
yapildigi, bu calismalardaki bilgilerin
VAERS’den alinmasi nedeniyle bu caligsmalarm
pasif birer yayin konumunda olduklar: belirtil-
mistir. VAERS, Ulusal Asi Yaralanma Tazminat
Programi (NVICP) ad1 verilen bir kurumun as1
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yaralanmalar ile as1 giivenligi bilgilerini tablo-
lar seklinde agikladig bir sistemdir ve otorler bu
bilgileri ABD kanunlar1 geregince kullanabil-
mektedirler. NVICP tarafindan agiklanan bilgi-
lerde, otizm ve sinirsel gelisim bozuklugunun
DTP/DTaP asilarindan veya tiomersal alinma-
sindan sonra gelisebilecegi, ancak bunun kesin
olmadig1 bildirilmektedir. Aslinda otizm ve
diger yan etkilerin agiklanmas: konusunda
VAERS verileri yetersizdir, ayrica VEARS’dan
alinan bilgiler destekleyici ek bilgiler olmaksizin
tam dogru veriler olarak kullanilamaz, bu
nedenle sadece VAERS raporlarina gtivenerek
bir yaymn yapilamaz®). Gergekten de VAERS,
CDC ve FDA'in gozetiminde olan as1 glivenligi
ile ilgili bilgileri kullanmakta ve bazi 6zel a1
olaylarimi incelemektedir. Genel bir asilamaya
ait sonuglar1 tam olarak yansitamamas: nede-
niyle bir popiilasyona ait as1 ve yan etkileri
VAERS ile dogru olarak degerlendirebilmek
gligtiir. VAERS ancak as1 giivenligi hakkinda
sagladigi bilgi akistyla, as1 kullanimi sonrasi yan
etkilerin degerlendirilmesinin kolayca yapilabi-
lecegi bir sistemdir®V.

Bu konuyla ilgili olarak 2003 yilinda
VAERS’den aldiklar bilgilerle yapmis olduklar
ilk yaymlarda, Geier ve Geier”» ABD’de on
milyonlarca as1 kullanimina bagh gelisen noral
gelisimsel bozuklugun, asilarda kullanilan tio-
mersale bagli oldugunu ilk epidemiyolojik kanit
olarak sunmuslardir. Bu yayimlarda DTP asilari-
nin igerisinde kullanilan tiomersalin otizme,
mental reterdasyona, konusma bozukluguna
yol actigi iddia edilmistir. ileriki donemlerde
yaptiklar1 diger yayinlarda da otizm ile tiomer-
salin iligkili oldugu ileri strtlmiigtiir61923265%,
Otizm ile amniotik sividaki testosteronun ytik-
sekligininin iliskisinin testosteron-civa toksisite-
sinin gelismesine baglh oldugu ve otistik ¢cocuk-
larda testesteron seviyesinin yiiksek oldugu,
bir¢ok hastaligin civa toksisitesine bagli oldugu
(Alzheimer, kalp hastaligi, obesite, ALS, astim
ve diger otoimmiin hastaliklarin) belirtilmigtir®.
Arastiricilar sadece asilarda kullanilan civanin
degil gebelik esnasinda dis yapiminda kullan-
lan crvanin da fetiise gectigini ve bu yolla otizm
olusturdugunu®, civanin heryerde (hava ve su)
ve bir¢ok tiriinde (kozmetiklerde, kremlerde, dis
parlaticilarinda, lens soltisyonunda, allerji test-



lerinde, immdiinoglobiilinlerde, antiseptiklerde,
dezenfektanlarda, bocek oldiirticiilerde, termo-
metrelerde vb.) kullanildigini ve bu iiriinlerde
metil civa formunda bulunmasi nedeniyle tok-
sik etkisinin bulundugunu belirtmislerdir.
Otizmin, beyin noronlarinda harabiyete neden
olarak ani 6ltimlere yol agtigini bildirmislerdir®”.
Civanin viicuda girdikten sonra {iriner porfirin
seviyesini arttirdigi, bu durum ile cocukluk cag:
otizm gelisme skalas: arasinda iliski oldugu
belirtilmistir®®). Aymi aragtiricilar igeriginde
tiomersal olan Rho(D)-immune globulin kulla-
nan annelerin ¢ocuklarinda otizm goriildigiini
bildirmistir®. Arastiricilar tiomersalin ABD’de
asilarin icerisinden ¢ikarilmasindan sonra yapil-
mis ilk epidemiyolojik calisma olarak gosterdik-
leri bir yayinlarinda otizmin ABD’de azaldigini
belirtmislerdir®. Gorildugi gibi Geier ve Geier
ile arkadaslarinin yayinlanmis yaymlarmin
¢ogunda tiomersal ile otizm arasindaki iliski
irdelenmis ve bu konuda yayinlanmig tiim
yaymlarinda tiomersalin otizme yol agtig1 ifade
edilmistir. Yazarlarin yaymlarinda VAERS’den
alinan bilgileri kullanmas: nedeniyle, elde edi-
len sonuglarin giivenirliligi bir¢ok bilim adami
tarafindan elestirilmistir.

Parker ve ark.®?, Geier ve Geier’in DTP’de
kullanilan tiomersalin ¢ocuklarda olusturdugu
yan etkiler hakkinda bilgileri kendilerinden
(CDC’den) istedigini, fakat giivenlik nedeniyle
bunlar1 ona veremeyecegini bildirdigini fakat
bir sekilde bu verileri elde edip yaymladigin
belirtmistir. Bu konuyu daha sonra Amerika
Pediatri Dernegine (American Academy of
Pediatrics)’e bir yaziyla bildirmistir. Geier ve
Geier disinda bazi aragtirmacilar da®, cavanin
otizm ile iligkisi hakkinda makaleler yayimlaya-
rak tiomersalin otizme neden olabilecegini ileri
siirerek asilar icinden c¢ikarilmas: gerektigini
belirtmislerdir.

Diger yandan yapilan hayvan deneyleri
ile asinin norolojik etkileri de arastirilmistir.
Hornig ve ark.®® 2004 yilinda, SJL/J farelere,
igeriginde tiomersal bulunan asi verildikten
sonra noral gelisimsel toksisitenin gelistigini
aciklamiglardir. Ayni deneyi, aym tiir farelerde
Berman ve ark.®) da 2008 yilinda denemisler ve
bu farelere 10 kez daha yiiksek dozda tiomersal
yapilmasina ragmen otizm belirtisi sayilan sos-
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yal iligki, hassasiyet ve anksiyete gibi semptom-
lara rastlanmadigini ortaya koymuslardar.

Tiomersalin otizm ile iligkili olmadig:
yoniinde yapilan galismalara, Verstraeten ve
ark.®?’nin yapmis oldugu yaym da eklenmis
olup, 6zellikle ABD’de as1 karsiti lobiler tarafin-
dan bu arastirialara cesitli suglamalarda
bulunulmustur®. Cocukluk ¢ag: asilart igine
eklenmis tiomersalin otizm ile iliskisi olmadig1
konusunda bagka yaymlar da mevcuttur®*.
Ball ve ark.® bir derlemede, tiomersalin lokal
hipersensitivite disinda herhangi bir zararl etki-
ye sahip olmadigini, fakat ilk 6 ayda yogun as1-
lamaya maruz kalan bebeklerde, tiomersalin
kiimiilatif etkisinin bulunabileceginin unutul-
mamasi gerektigini belirtmisler ve bu konuda
Cevreyi Koruma Acentas: (EPA)'nin uyarilarina
dikkat cekmislerdir.

Sonug

Tiomersalin asilarin icerisinde bulunma-
styla otizm gelisebilecegi iddias1 halad saglam
temellere dayandirilmamaktadir. Ozellikle bazi
arastiricilar tarafindan elde edilen epidemiyolo-
jik bilgilerin tiomersal ve otizm arasinda kuru-
lan iliski agisindan yetersiz olmasi nedeniyle,
aralarinda kurulan bu baglantinin gergeklikten
uzak oldugu goriilmektedir. Bunun yaninda etil
cvanin kan diizeyi ve yarilanma émriiniin tok-
sik etki yapmayacak diizeyde oldugunu da
hatirlamak gerekir. Otizmi tek bagina ¢ocukluk
caginda yapilan agilara baglamak, hastaligin
olusumuna neden olan bir¢ok faktorii (sosyal,
genetik, cevre vb.) gbz ardi edeceginden teorik
bir diistinceden ileri gidememektedir.

Fakat yine de bu konuda yapilacak uzun
Olcekli c¢alismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
Agilarm tek kullanimlik yapilmasi, yillardir kigi-
lerin saghigini olumsuz yonde etkileyecegi diisii-
niilen koruyucu maddelerin bu rahatsizliklarda
etken olarak one siiriilmesini sonlandirabilecek-
tir. Fakat bu konuda tilkelerin as1 maliyetini,
hastaliklarin 6nlenmesini ve kendi toplumlarin-
da gelisebilmesi muhtemel ciddi ve geri donii-
simsiliz rahatsizliklarin olusmasi arasindaki
dengeyi iyi kurmalari gerekmektedir.
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