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Prefacio
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Preparado para el Grupo de Trabajo BioInitiative
Julio de 2007
PREFACIO
 
 
El Comité Organizador agradece a los participantes del Grupo de Trabajo BioInitiative por su integridad y coraje intelectual al abordar este tema tan controvertido e importante, y por dedicar tiempo y energía para producir sus capítulos. La información y las conclusiones de cada capítulo son responsabilidad de los autores del mismo.
 
El Grupo ha elaborado lo que los autores esperan que sea un punto de referencia para la buena planificación de políticas científicas y de salud pública. En él se documentan los efectos biológicos, los efectos adversos para la salud y las conclusiones de salud pública sobre los impactos de la radiación no ionizante (campos electromagnéticos, incluidos los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) y los campos de radiofrecuencia/microondas o RFEMF).
 
Las decisiones sociales sobre este corpus científico tienen implicaciones globales. Una buena política de salud pública depende de que se actúe con la suficiente rapidez, pero no sin motivo, y con la información suficiente para orientar acciones inteligentes. En gran medida, es la definición del estándar de evidencia utilizado para juzgar los informes científicos lo que configura este debate. El desacuerdo sobre cuándo la evidencia es suficiente para tomar medidas tiene más que ver con el resultado de diversas revisiones y procedimientos de establecimiento de estándares que con cualquier otro factor individual. Cualquier “estándar de evidencia” que se seleccione para evaluar la solidez de la ciencia influirá profundamente en el resultado de las decisiones sobre políticas públicas.
 
Nos encontramos en un momento crítico de este debate mundial. Las respuestas no se encuentran sólo en las distintas ramas de la ciencia, sino que dependen necesariamente de la participación de los profesionales de la salud pública y de las políticas, de los sectores normativo, jurídico y de protección del medio ambiente, y del sector público.
 
Esta ha sido una colaboración a largo plazo de científicos internacionales que emplean un enfoque multidisciplinario para la evaluación y resolución de problemas. Nuestro trabajo se ha basado necesariamente en herramientas y enfoques de las ciencias físicas, biológicas y de ingeniería; y de los científicos ambientales y los profesionales de la salud pública. Solo cuando se toman
2
 
Juntos podemos ver el conjunto y empezar a tomar medidas que puedan prevenir posibles daños y proteger a las generaciones futuras.
 
Signed:  _______________________  Signed:  ______________________ 
   

	David Carpenter, doctor en medicina 	Cindy Sage, maestra en medicina
	 	Coeditor Coeditor
	 	Informe de BioInitiative Informe de BioInitiative
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Prefacio
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Preparado para el Grupo de Trabajo BioInitiative, diciembre de 2012
PREFACIO
Hoy, el Informe BioInitiative 2012 actualiza cinco años de ciencia, salud pública, políticas públicas y respuesta global al creciente problema de salud que supone la exposición crónica a los campos electromagnéticos y a la radiación de radiofrecuencia en la vida diaria de miles de millones de personas en todo el mundo.
El informe BioInitiative 2012 ha sido elaborado por 29 autores de diez países*, diez de ellos con título de médico, 21 con doctorado y tres con máster, máster o máster en salud pública. Entre los autores hay tres expresidentes de la Sociedad de Bioelectromagnetismo y cinco miembros de pleno derecho de la BEMS. Un autor distinguido es el presidente del Comité Nacional Ruso sobre Radiación No Ionizante. Otro es asesor principal de la Agencia Europea del Medio Ambiente. Al igual que en 2007, cada autor es responsable de su propio capítulo.
La gran fortaleza del Informe BioInitiative ( www.bioinitiative.org ) es que se ha realizado con independencia de los gobiernos, los organismos existentes y las sociedades profesionales de la industria que se han aferrado a los viejos estándares. Precisamente por eso, el Informe BioInitiative presenta una evaluación científica y de políticas de salud pública sólida y basada en evidencias.
El informe BioInitiative se publicó por primera vez en agosto de 2007 y todavía cuenta con una importante audiencia internacional. Cada año, aproximadamente 1.000.000 de personas visitan el sitio. En los cinco años transcurridos desde su publicación, el sitio web BioInitiative ha recibido más de 10,5 millones de visitas, o cuatro veces por minuto. Cada cinco minutos, en promedio, una persona en algún lugar del mundo se ha conectado. Se han descargado más de 5,2 millones de archivos y 1 millón de páginas de información. Esto equivale a más de 93.000 copias completas del informe de más de 650 páginas (288,5 millones de kbytes).
Desde 2007 se ha intensificado el debate mundial sobre por qué los límites de seguridad pública para los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia siguen siendo miles de veces superiores a los niveles de exposición que los estudios de salud demuestran sistemáticamente que están asociados a graves consecuencias para la salud. En los últimos cinco años se han publicado unos 1.800 nuevos estudios que informan de los efectos de niveles de exposición diez, cientos o miles de veces inferiores a los permitidos por los límites de seguridad en la mayoría de los países del mundo. Sin embargo, ningún gobierno ha instituido reformas integrales. Se han adoptado algunas medidas que ponen de relieve soluciones parciales. El capítulo sobre medidas mundiales presenta acontecimientos importantes que caracterizan el "cambio radical" de opinión internacional que se ha producido, e informa sobre los consejos y medidas de precaución adoptados en todo el mundo.
 
* Suecia (6), Estados Unidos (10), India (2), Italia (2), Grecia (2), Canadá (2), Dinamarca (1), Austria (2), República Eslovaca (1), Rusia (1)
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Las poblaciones del mundo –desde los niños hasta el público en general, pasando por los científicos y los médicos– se enfrentan cada vez más a grandes presiones de la publicidad que insta a incorporar el último dispositivo inalámbrico a su vida cotidiana. Esto ocurre incluso cuando la mayoría de las personas no tiene ni la más mínima idea de las posibles consecuencias para la salud. Las exposiciones son invisibles, los medidores de prueba son caros y técnicamente difíciles de manejar, la industria promueve nuevos aparatos y genera campañas publicitarias y de lobby masivas que silencian el debate, y las alternativas fiables y no inalámbricas (como los teléfonos con cables y los medidores de servicios públicos) se están descontinuando contra la voluntad del público. Hay poco etiquetado y poca o ninguna elección informada. De hecho, a menudo ni siquiera existe la opción de quedarse con soluciones cableadas más seguras, como en el caso de la "red inteligente" y los medidores de servicios públicos inalámbricos inteligentes, un ejemplo extremo de una estrategia fallida de asociación entre empresas y gobiernos, aparentemente para la conservación de la energía.
Está comenzando y seguirá creciendo una colisión entre la implementación de la tecnología inalámbrica y los costos de elegir de manera imprudente. Las bases para esta colisión se están sentando como resultado de una mayor exposición, especialmente a los campos de radiofrecuencia, en la educación, la vivienda, el comercio, las comunicaciones y el entretenimiento, las tecnologías médicas y la imagenología, y en el transporte público y privado por aire, autobús, tren y vehículos de motor. Las preocupaciones especiales son el cuidado del feto y del recién nacido, el cuidado de los niños con discapacidades de aprendizaje y la consideración de las personas protegidas por la Ley de Estadounidenses con Discapacidades, que incluye a las personas que se han vuelto sensibles y fisiológicamente intolerantes a las exposiciones crónicas. El Informe de 2012 aborda ahora estas cuestiones, además de presentar una actualización de las cuestiones discutidas anteriormente.
Signed:  _______________________    Signed:  ______________________ 
   

	David Carpenter, doctor en medicina 	Cindy Sage, maestra en medicina
 	Coeditor Coeditor
 	Informe de BioInitiative Informe de BioInitiative
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I. RESUMEN PARA EL PÚBLICO
 
A. Introducción
 
No se puede ver, ni saborear, ni oler, pero es una de las exposiciones ambientales más extendidas en los países industrializados de hoy en día. La radiación electromagnética (REM) o los campos electromagnéticos (CEM) son los términos que describen en términos generales las exposiciones creadas por la amplia gama de tecnologías cableadas e inalámbricas que han alterado el panorama de nuestras vidas de innumerables maneras beneficiosas. Sin embargo, estas tecnologías fueron diseñadas para maximizar la eficiencia energética y la comodidad, no con efectos biológicos en las personas. Según nuevos estudios, existe cada vez más evidencia entre los científicos y el público sobre los posibles riesgos para la salud asociados con estas tecnologías.
 
Los seres humanos somos sistemas bioeléctricos. Nuestros corazones y cerebros están regulados por señales bioeléctricas internas. La exposición ambiental a campos electromagnéticos artificiales puede interactuar con procesos biológicos fundamentales del cuerpo humano. En algunos casos, esto puede causar malestar y enfermedades. Desde la Segunda Guerra Mundial, el nivel de fondo de campos electromagnéticos de fuentes eléctricas ha aumentado exponencialmente, más recientemente debido a la creciente popularidad de las tecnologías inalámbricas, como los teléfonos celulares (dos mil millones y contando en 2006), los teléfonos inalámbricos, las redes WI-FI y WI-MAX. Varias décadas de investigación científica internacional confirman que los campos electromagnéticos son biológicamente activos en animales y en humanos, lo que podría tener importantes consecuencias para la salud pública.
 
En el mundo actual, todos estamos expuestos a dos tipos de campos electromagnéticos: (1) campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) de aparatos eléctricos y electrónicos y líneas eléctricas y (2) radiación de radiofrecuencia (RF) de dispositivos inalámbricos como teléfonos celulares e inalámbricos, antenas y torres celulares y torres de transmisión de radiodifusión. En este informe utilizaremos el término EMF para referirnos a todos los campos electromagnéticos en general; y los términos ELF y RF para referirnos al tipo específico de exposición. Ambos son tipos de radiación no ionizante, lo que significa que no tienen suficiente energía para desprender electrones de sus órbitas alrededor de los átomos e ionizar (cargar) los átomos, como lo hacen los rayos X, las tomografías computarizadas y otras formas de radiación ionizante. En la Sección 18 se proporciona un glosario y definiciones para ayudarlo. Algunas definiciones útiles que probablemente necesitará cuando lea sobre ELF y RF en esta sección de resumen (el lenguaje para medirlo) se muestran con las referencias de esta sección.
 
 
 
 
 
 
B. Propósito del Informe
 
Este informe ha sido escrito por 14 (catorce) científicos, expertos en salud pública y políticas públicas para documentar la evidencia científica sobre los campos electromagnéticos. Otra docena de revisores externos han analizado y refinado el Informe.
 
El propósito de este informe es evaluar la evidencia científica sobre los impactos en la salud de la radiación electromagnética por debajo de los límites actuales de exposición pública y evaluar qué cambios en estos límites se justifican ahora para reducir los posibles riesgos para la salud pública en el futuro.
 
Aún no se sabe todo sobre este tema, pero lo que sí está claro es que las normas de seguridad pública vigentes que limitan estos niveles de radiación en casi todos los países del mundo parecen ser miles de veces más laxas. Es necesario hacer cambios.
 
Se necesitan nuevos enfoques para educar a los encargados de adoptar decisiones y al público sobre las fuentes de exposición y encontrar alternativas que no planteen el mismo nivel de posibles riesgos para la salud, mientras todavía hay tiempo para hacer cambios.
 
 
 
Un grupo de trabajo compuesto por científicos, investigadores y profesionales de políticas de salud pública (The BioInitiative Working Group) se ha unido para documentar la información que debe considerarse en el debate internacional sobre la idoneidad (o insuficiencia) de los estándares de exposición pública existentes.
 
Este informe es el resultado de una iniciativa internacional de investigación y políticas públicas para ofrecer una visión general de lo que se sabe sobre los efectos biológicos que se producen con la exposición a campos electromagnéticos de baja intensidad (tanto para la radiación de radiofrecuencia RF como para la de frecuencia industrial ELF, y diversas formas de exposición combinada que ahora se sabe que son bioactivas). El informe examina la investigación y las normas actuales y concluye que estas normas distan mucho de ser adecuadas para proteger la salud pública.
 
Reconociendo que otros organismos en los Estados Unidos, el Reino Unido, Australia, muchos países de la Unión Europea y Europa del Este, así como la Organización Mundial de la Salud, están debatiendo activamente este tema, el Grupo de Trabajo BioInitiative ha llevado a cabo un proceso independiente de revisión de políticas científicas y de salud pública. El informe presenta datos científicos sólidos sobre este tema y formula recomendaciones a los responsables de la toma de decisiones y al público. Las conclusiones de los autores individuales y las conclusiones generales se presentan en la Tabla 2-1 (Cuadro de resumen general de BioInitiative).
 
Los miembros del Grupo de Trabajo BioInitiative han escrito once (11) capítulos que documentan estudios científicos clave y revisiones que identifican los efectos de baja intensidad de los campos electromagnéticos. Las secciones 16 y 17 han sido preparadas por expertos en políticas y salud pública. Estas secciones analizan el estándar de evidencia que se debe aplicar en la planificación de la salud pública, cómo se debe evaluar la información científica en el contexto de una política de salud pública prudente e identifican la base para tomar medidas preventivas y de precaución que sean proporcionales al conocimiento disponible. También evalúan la evidencia de los campos electromagnéticos de baja intensidad que conduce a una recomendación de nuevos límites de seguridad pública (no acciones preventivas o de precaución, según se demuestre la necesidad).
 
Otros organismos y agencias de revisión científica han llegado a conclusiones diferentes a las nuestras al adoptar estándares de evidencia tan irrazonablemente altos que excluyen cualquier conclusión que pueda llevar a nuevos límites de seguridad pública. Algunos grupos están recomendando de hecho una relajación de los estándares existentes (e inadecuados). ¿Por qué está sucediendo esto? Una razón es que los límites de exposición a las frecuencias de campo extremadamente bajas y a las radiofrecuencias son desarrollados por organismos de científicos e ingenieros que pertenecen a sociedades profesionales que tradicionalmente han desarrollado recomendaciones; y luego los organismos gubernamentales han adoptado esas recomendaciones. Los procesos de establecimiento de estándares tienen poca o ninguna participación de otras partes interesadas fuera de la ingeniería profesional y los intereses comerciales estrechamente relacionados. A menudo, la visión de la industria sobre el riesgo permisible y la prueba del daño es la más influyente, en lugar de lo que los expertos en salud pública determinarían como aceptable.
 
Principales razones de desacuerdo entre los expertos  
1) Los científicos y los expertos en políticas de salud pública utilizan definiciones muy diferentes del estándar de evidencia que se utiliza para juzgar la ciencia, por lo que llegan a conclusiones diferentes sobre qué hacer. Los científicos tienen un papel, pero no es exclusivo y las demás opiniones son importantes.
2) Todos hablamos básicamente de los mismos estudios científicos, pero utilizamos una forma diferente de medir cuándo “ya es suficiente” o “existen pruebas”.
3) Algunos expertos siguen diciendo que todos los estudios tienen que ser consistentes (tener que tener siempre el mismo resultado) antes de poder afirmar con seguridad que existe un efecto.
4) Algunos expertos creen que basta con fijarse sólo en los efectos agudos y a corto plazo.
5) Otros expertos dicen que es imperativo que tengamos estudios a lo largo del tiempo (que muestren los efectos de las exposiciones crónicas) ya que ese es el tipo de mundo en el que vivimos.
6) Algunos expertos dicen que hay que tener en cuenta a todos, incluidos los muy jóvenes, los ancianos, las mujeres embarazadas y las personas con enfermedades; otros dicen que solo importa la persona promedio (o en el caso de RF, un hombre de seis pies de altura).
7) No existe población no expuesta, lo que hace más difícil detectar un mayor riesgo de enfermedades.
8) La falta de consenso sobre un único mecanismo de acción biológico.
9) La solidez de los estudios epidemiológicos en humanos informan los riesgos de la exposición a ELF y RF, pero los estudios en animales no muestran un efecto tóxico fuerte.
10) Los intereses creados tienen una influencia sustancial en el debate sobre la salud.
 
Decisiones de política pública 
Es necesario desarrollar límites de seguridad para la exposición pública a los campos electromagnéticos sobre la base de la interacción no sólo entre científicos, sino también entre expertos en salud pública, formuladores de políticas públicas y el público en general.
 
“En principio, la evaluación de las evidencias debería combinarse con un juicio basado en otros valores sociales, por ejemplo, los costos y beneficios, la aceptabilidad de los riesgos, las preferencias culturales, etc., y dar como resultado una toma de decisiones acertada y eficaz. Las decisiones sobre estos asuntos se toman en última instancia en función de las opiniones, valores e intereses de las partes interesadas que participan en el proceso, cuyas opiniones se ponderan en función de varios factores. Las evidencias científicas tal vez tengan, o deban tener, un peso relativamente alto, pero no otorgan un estatus exclusivo; las decisiones se basarán en evidencias, pero también en otros factores.” (1)
 
 
El claro consenso de los miembros del Grupo de Trabajo BioInitiative es que el público existente
Los límites de seguridad son inadecuados tanto para ELF como para RF. 
 
 
 
 
 
 Estas propuestas reflejan la evidencia de que no se puede hacer una afirmación positiva de seguridad con respecto a la exposición crónica a niveles de baja intensidad de ELF y RF. Al igual que con muchas otras normas para exposiciones ambientales, estos límites propuestos pueden no ser totalmente protectores, pero normas más estrictas no son realistas en el momento actual. Incluso un pequeño aumento del riesgo de cáncer y enfermedades neurodegenerativas se traduce en una enorme consecuencia para la salud pública. En este momento se justifican acciones regulatorias para ELF y acciones preventivas para RF para reducir las exposiciones e informar al público sobre el potencial de aumento del riesgo; a qué niveles de exposición crónica pueden estar presentes estos riesgos; y qué medidas pueden tomarse para reducir los riesgos. 
 
 
C. Problemas con las normas de salud pública vigentes (límites de seguridad) 
 
Los límites de exposición pública actuales para las telecomunicaciones se basan en la presunción de que el calentamiento de los tejidos (para RF) o las corrientes eléctricas inducidas en el cuerpo (para ELF) son los únicos problemas cuando los organismos vivos están expuestos a RF. Estas exposiciones pueden crear un calentamiento de los tejidos que es bien sabido que es nocivo incluso en dosis muy breves. Como tal, los límites térmicos cumplen una función. Por ejemplo, para las personas cuyas ocupaciones requieren que trabajen cerca de instalaciones de radar o selladores térmicos de RF, o para las personas que instalan y reparan torres de antenas inalámbricas, los límites basados en la temperatura son necesarios para evitar daños por calentamiento (o, en el caso de la ELF de frecuencia industrial, por el flujo de corriente inducida en los tejidos). En el pasado, los científicos e ingenieros desarrollaron estándares de exposición a la radiación electromagnética basados en lo que ahora creemos que son suposiciones erróneas de que la forma correcta de medir cuánta energía no ionizante pueden tolerar los humanos (cuánta exposición) sin sufrir daños es medir solo el calentamiento de los tejidos (RF) o las corrientes inducidas en el cuerpo (ELF).
 
En las últimas décadas, se ha establecido más allá de toda duda razonable que los efectos biológicos y algunos efectos adversos para la salud ocurren a niveles mucho más bajos de exposición a RF y ELF, donde no hay calentamiento (o corrientes inducidas) en absoluto; se ha demostrado que algunos efectos ocurren a varios cientos de miles de veces por debajo de los límites de seguridad pública existentes, donde el calentamiento es imposible.
 
Parece que es la INFORMACIÓN transmitida por la radiación electromagnética (en lugar del calor) la que causa los cambios biológicos; algunos de estos cambios biológicos pueden provocar la pérdida de
bienestar, enfermedad e incluso la muerte.
   
Los efectos se producen a niveles de exposición no térmicos o de baja intensidad miles de veces inferiores a los niveles que las agencias federales dicen que deberían mantener a salvo al público. Muchos dispositivos nuevos que funcionan con tecnologías inalámbricas están exentos de cualquier norma regulatoria. Se ha demostrado que las normas existentes son inadecuadas para controlar los daños causados por exposiciones crónicas de baja intensidad, según cualquier evaluación independiente y razonable de la literatura científica. Esto significa que se necesita una base completamente nueva (una base biológica) para las nuevas normas de exposición. Las nuevas normas deben tener en cuenta lo que hemos aprendido sobre los efectos de las ELF y RF (todas las radiaciones electromagnéticas no ionizantes) y diseñar nuevos límites basados en efectos biológicamente demostrados que son importantes para el funcionamiento biológico adecuado de los organismos vivos. Es vital hacerlo porque la explosión de nuevas fuentes ha creado niveles sin precedentes de campos electromagnéticos artificiales que ahora cubren todas las áreas del espacio habitable de la Tierra, salvo las remotas. Se necesitan correcciones a mitad de camino en la forma en que aceptamos, probamos y desplegamos nuevas tecnologías que nos exponen a ELF y RF para evitar problemas de salud pública de naturaleza global.
 
Las opiniones recientes de los expertos han documentado deficiencias en las normas de exposición actuales. Existe un debate generalizado sobre el hecho de que los límites térmicos están obsoletos y que se necesitan normas de exposición basadas en la biología. La sección 4 describe las preocupaciones expresadas por la OMS, 2007 en su Monografía sobre criterios sanitarios para el límite de exposición final; el Informe SCENIHR, 2006 preparado para la Comisión Europea; el Reino Unido
Informe SAGE, 2007; la Agencia de Protección de la Salud del Reino Unido en 2005; la OTAN
Taller de Investigación Avanzada en 2005; el Grupo de Trabajo Interinstitucional sobre Radiofrecuencia de los Estados Unidos en 1999; la Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos en 2000 y 2007; la Organización Mundial de la Salud en 2002; la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC, 2001), el Informe del Grupo de Expertos Independientes del Parlamento del Reino Unido sobre Teléfonos Móviles – Informe Stewart, 2000) y otros.
 
Un investigador pionero, el difunto Dr. Ross Adey, en su última publicación en Bioelectromagnetic Medicine (P. Roche y M. Markov, eds. 2004) concluyó:
 
“ Existen importantes preguntas sin respuesta sobre los posibles riesgos para la salud que pueden surgir de la exposición a diversos campos electromagnéticos creados por el hombre, donde estas exposiciones humanas son intermitentes, recurrentes y pueden extenderse durante una parte significativa de la vida del individuo”.
 
“Los estudios epidemiológicos han evaluado los campos de ELF y de radiofrecuencia como posibles factores de riesgo para la salud humana, y existen evidencias históricas que relacionan los riesgos crecientes de factores como la electrificación rural progresiva y, más recientemente, los métodos de distribución y utilización de energía eléctrica en edificios comerciales. Los modelos adecuados que describen estos efectos biológicos se basan en la termodinámica del no equilibrio, con la electrodinámica no lineal como característica integral. Los modelos de calentamiento, basados en la termodinámica del equilibrio, no logran explicar una nueva e impresionante frontera de mucha mayor importancia... Aunque no se comprenden completamente, las interacciones de los radicales libres de los tejidos con los campos magnéticos pueden extenderse a niveles de campo cero”. (2) 
 
 
 
Puede que no exista un límite inferior en el que las exposiciones no nos afecten. Hasta que sepamos si existe un límite inferior por debajo del cual los efectos biológicos y los impactos adversos para la salud no nos afecten.
Si esto ocurre, no es prudente desde una perspectiva de salud pública continuar con la implementación de nuevas tecnologías que aumentan la exposición a ELF y RF, en particular las exposiciones involuntarias.
 
 
 
 
 
 
 
 
II. RESUMEN DE LA CIENCIA
 
A. Evidencia de cáncer
 
1. Leucemia infantil
 
La evidencia de que las líneas eléctricas y otras fuentes de ELF están asociadas sistemáticamente con tasas más altas de leucemia infantil ha llevado a la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (una rama de la Organización Mundial de la Salud) a clasificar a ELF como un posible carcinógeno humano (en la lista de carcinógenos del Grupo 2B). La leucemia es el tipo de cáncer más común en los niños.
 
 
Existen pocas dudas de que la exposición a ELF causa leucemia infantil.
 
 
 
Los niveles de exposición que aumentan el riesgo son bastante bajos: apenas por encima de los niveles ambientales o de fondo y mucho más bajos que los límites de exposición actuales. El límite actual de la ICNIRP es de 1000 mG (904 mG en los EE. UU.) para ELF. El aumento del riesgo de leucemia infantil comienza con niveles casi mil veces inferiores al estándar de seguridad. En un estudio se informa que los riesgos de leucemia para los niños pequeños se duplican con solo 1,4 mG o más (7). La mayoría de los demás estudios combinan niños mayores con niños más pequeños (de 0 a 16 años) de modo que los niveles de riesgo no alcanzan la significación estadística hasta que los niveles de exposición alcanzan los 2 mG o 3 mG. Aunque algunas revisiones han combinado estudios de leucemia infantil de formas que indican que el nivel de riesgo comienza con 4 mG y más, esto no refleja muchos de los estudios que informan riesgos elevados en los niveles de exposición más bajos de 2 mG y 3 mG.
 
 
2. Otros cánceres infantiles
 
Se han estudiado otros tipos de cáncer infantil, incluidos los tumores cerebrales, pero no se ha investigado lo suficiente para saber si existen riesgos, cuán altos pueden ser estos riesgos o qué niveles de exposición pueden estar asociados con un aumento de los riesgos. La falta de certeza sobre otros tipos de cáncer infantil no debe interpretarse como una señal de que “no hay peligro”, sino más bien como una falta de estudios.
 
La monografía nº 322 de los criterios sanitarios ELF de la Organización Mundial de la Salud (2007) afirma que “no se pueden descartar otros tipos de cáncer infantil” (8).
 
 
Existe cierta evidencia de que otros cánceres infantiles pueden estar relacionados con ELF
exposición, pero no se han realizado suficientes estudios.
 
 
Varios estudios recientes aportan pruebas aún más sólidas de que la ELF es un factor de riesgo de leucemia infantil y cánceres posteriores en la vida. En el primer estudio (9), los niños que se recuperaban en entornos de ELF alto tenían tasas de supervivencia más bajas (un riesgo de muerte 450% mayor si los campos ELF eran de 3 mG o más). En el segundo estudio, los niños que se recuperaban en entornos de ELF de 2 mG o más tenían un 300% más de probabilidades de morir que los niños expuestos a 1 mG o menos. En este segundo estudio, los niños que se recuperaban en entornos de ELF entre 1 y 2 mG también tenían tasas de supervivencia más bajas, donde el riesgo de muerte era 280%. (10) Estos dos estudios proporcionan nueva información contundente de que la exposición a ELF en niños puede ser dañina a niveles superiores incluso a 1 mG. El tercer estudio analizó los riesgos de cáncer que tendría un niño más adelante en la vida, si ese niño fuera criado en un hogar a menos de 300 metros de una línea eléctrica de alto voltaje. (11) Los niños que crecieron durante sus primeros cinco años de vida a menos de 300 metros tienen un riesgo de por vida 500% mayor de desarrollar algunos tipos de cáncer.
 
 
Los niños que tienen leucemia y están en recuperación tienen tasas de supervivencia más bajas si su exposición a ELF en el hogar (o donde se están recuperando) está entre 1 mG y 2 mG en
un estudio; más de 3 mG en otro estudio.
 
 
Teniendo en cuenta el amplio estudio de los riesgos de leucemia infantil asociados con la exposición a ELF y los resultados relativamente consistentes de que las exposiciones en el rango de 2 mG a 4 mG están asociadas con un mayor riesgo para los niños, se recomienda un límite de 1 mG para el espacio habitable en las nuevas construcciones. Si bien es difícil y costoso adaptar el espacio habitable existente a un nivel de 1 mG, también se recomienda como un objetivo deseable para las residencias existentes y los lugares donde los niños y las mujeres embarazadas pueden pasar períodos prolongados de tiempo.
 
 
En este momento se justifican nuevos límites de exposición pública a ELF, dada la evidencia científica existente y la necesidad de intervención y prevención en políticas de salud pública. 
 
 
3. Tumores cerebrales y neurinomas acústicos
 
La exposición a la radiación de radiofrecuencia de los teléfonos celulares y teléfonos inalámbricos se ha relacionado en más de una docena de estudios con un mayor riesgo de tumores cerebrales y/o neuromas acústicos (un tumor en el cerebro en un nervio relacionado con la audición).
 
 
Las personas que han utilizado un teléfono móvil durante diez años o más tienen mayores tasas de tumores cerebrales malignos y neurinomas acústicos. Es peor si el teléfono móvil se ha utilizado principalmente
en un lado de la cabeza.
 
En el caso de los tumores cerebrales, las personas que han utilizado un teléfono móvil durante 10 años o más tienen un 20 % más de riesgo (cuando el teléfono móvil se utiliza en ambos lados de la cabeza). En el caso de las personas que han utilizado un teléfono móvil durante 10 años o más predominantemente en un lado de la cabeza, existe un 200 % más de riesgo de padecer un tumor cerebral. Esta información se basa en los resultados combinados de muchos estudios sobre tumores cerebrales y teléfonos móviles tomados en conjunto (un metanálisis de estudios).
 
 
Las personas que han utilizado un teléfono inalámbrico durante diez años o más tienen mayores tasas de tumores cerebrales malignos y neuromas acústicos. Es peor si el teléfono inalámbrico se ha utilizado
principalmente en un lado de la cabeza.
 
El riesgo de desarrollar un tumor cerebral (glioma maligno de alto grado) por el uso de teléfonos inalámbricos es un 220 % mayor (en ambos lados de la cabeza). El riesgo por el uso de un teléfono inalámbrico es un 470 % mayor cuando se usa principalmente en un solo lado de la cabeza.
 
En el caso de los neurinomas acústicos, el riesgo de padecerlos aumenta un 30% con el uso del teléfono móvil a los diez años o más, y un 240% cuando el teléfono móvil se utiliza principalmente en un lado de la cabeza. Estos riesgos se basan en los resultados combinados de varios estudios (un metanálisis de estudios).
 
En el caso del uso de teléfonos inalámbricos, el riesgo de padecer neurinoma acústico es tres veces mayor (310 %) cuando el teléfono se utiliza principalmente en un lado de la cabeza.
 
 
El estándar actual para la exposición a las emisiones de teléfonos celulares y teléfonos inalámbricos no es
Es seguro teniendo en cuenta los estudios que informan sobre los riesgos a largo plazo de tumores cerebrales y neurinomas acústicos.
 
 
Otros indicios de que la radiación de radiofrecuencia puede causar tumores cerebrales provienen de la exposición a niveles bajos de RF distintos del uso de teléfonos celulares o inalámbricos. Los estudios de personas expuestas en su trabajo (exposición ocupacional) también muestran tasas más altas de tumores cerebrales. Kheifets (1995) informó de un aumento del riesgo de cáncer cerebral del 10% al 20% para quienes trabajan en ocupaciones eléctricas. Este metaanálisis examinó 29 estudios publicados sobre cáncer cerebral en relación con la exposición a campos electromagnéticos ocupacionales o el trabajo en ocupaciones eléctricas. (6) La evidencia de un vínculo entre otras fuentes de exposición a RF, como trabajar en un trabajo con exposición a campos electromagnéticos, es coherente con un riesgo moderadamente elevado de desarrollar tumores cerebrales.
 
 
 	4. Otros cánceres en adultos
 
Existen múltiples estudios que muestran relaciones estadísticamente significativas entre la exposición ocupacional y la leucemia en adultos (véase el Capítulo 11), a pesar de las importantes limitaciones en la evaluación de la exposición. Un estudio muy reciente de Lowenthal et al. (2007) investigó la leucemia en adultos en relación con la residencia cerca de líneas eléctricas de alta tensión. Si bien encontraron un riesgo elevado en todos los adultos que vivían cerca de líneas eléctricas de alta tensión, encontraron un OR de 3,23 (IC del 95% = 1,26-8,29) para las personas que pasaron los primeros 15 años de vida a menos de 300 m de la línea eléctrica. Este estudio respalda dos conclusiones importantes: la leucemia en adultos también está asociada con la exposición a los CEM y la exposición durante la infancia aumenta el riesgo de enfermedad en la edad adulta. 
 
En un metaanálisis (revisión de muchos estudios individuales) realizado por Kheifets et al. (1995), se informó de un aumento significativo del riesgo de tumores cerebrales en trabajadores eléctricos y en aquellos adultos con exposición ocupacional a campos electromagnéticos. Este riesgo es aproximadamente el mismo en cuanto al cáncer de pulmón y al tabaquismo pasivo (US DHHS, 2006). En este metaanálisis se incluyeron un total de 29 estudios con poblaciones de 12 países. El riesgo relativo se informó como 1,16 (IC = 1,08 – 1,24) o un aumento del riesgo del 16 % para todos los tumores cerebrales. Para los gliomas, se informó de un riesgo estimado de 1,39 (1,07 – 1,82) o un aumento del riesgo del 39 % para aquellos con ocupaciones eléctricas. Un segundo metaanálisis publicado por Kheifets et al. (2001) agregó resultados de nueve nuevos estudios publicados después de 1995. Informó una nueva estimación agrupada (OR = 1,16, 1,08 – 1,01) que mostró pocos cambios en la estimación del riesgo general a partir de 1995. 
 
La evidencia de una relación entre la exposición y el cáncer de mama es relativamente sólida en los hombres (Erren, 2001), y algunos estudios (de ninguna manera todos) muestran que el cáncer de mama femenino también aumenta con el aumento de la exposición (ver Capítulo 12). Los tumores cerebrales y los neuromas acústicos son más comunes en personas expuestas (ver Capítulo 10). Hay menos evidencia publicada sobre otros cánceres, pero Charles et al. (2003) informan que los trabajadores en la categoría más alta del 10% de exposición a CEM tenían el doble de probabilidades de morir de cáncer de próstata que aquellos expuestos a niveles más bajos (OR 2,02, IC del 95% = 1,34-3,04). Villeneuve et al. (2000) informan elevaciones estadísticamente significativas del linfoma no Hodgkin en trabajadores de servicios eléctricos en relación con la exposición a CEM, mientras que Tynes et al. (2003) informan tasas elevadas de melanoma maligno en personas que viven cerca de líneas eléctricas de alto voltaje. Si bien estas observaciones deben replicarse, sugieren una relación entre la exposición y el cáncer en adultos más allá de la leucemia.
 
En total, la evidencia científica de enfermedades en adultos asociadas con la exposición a los CEM es lo suficientemente sólida para los cánceres en adultos como para que las medidas preventivas sean apropiadas, incluso si no todos los informes han demostrado exactamente la misma relación positiva. Esto es especialmente cierto porque muchos factores reducen nuestra capacidad de ver patrones de enfermedades que podrían estar relacionados con la exposición a los CEM: no hay una población no expuesta para comparar, por ejemplo, y otras dificultades en la evaluación de la exposición. La evidencia de una relación entre la exposición a los CEM y los cánceres en adultos y las enfermedades neurodegenerativas es lo suficientemente sólida en la actualidad como para justificar acciones preventivas para reducir la exposición a los CEM. 
 
 
5. Cáncer de mama
 
Existen pruebas bastante sólidas, provenientes de múltiples áreas de investigación científica, de que la exposición a frecuencias de baja frecuencia (FEB) está relacionada con el cáncer de mama. Durante las últimas dos décadas se han realizado numerosos estudios epidemiológicos (estudios de enfermedades humanas) sobre el cáncer de mama tanto en hombres como en mujeres, aunque esta relación sigue siendo controvertida entre los científicos. Muchos de estos estudios informan que la exposición a frecuencias de baja frecuencia (FEB) está relacionada con un mayor riesgo de cáncer de mama (no todos los estudios informan sobre estos efectos, pero no esperamos que los resultados científicos sean 100% o incluso 50% consistentes, y no exigimos que se tomen medidas preventivas razonables).
 
 
La evidencia de los estudios sobre mujeres en el lugar de trabajo sugiere firmemente que los ELF son un factor de riesgo de cáncer de mama para las mujeres con exposiciones a largo plazo de 10 mG y más.
 
 
Los estudios sobre el cáncer de mama realizados en personas que trabajan en entornos con exposiciones a ELF relativamente altas (10 mG o más) muestran tasas más altas de esta enfermedad. La mayoría de los estudios realizados en trabajadores expuestos a ELF han definido los niveles de exposición altos como entre 2 mG y 10 mG; sin embargo, este tipo de combinación de exposiciones a ELF relativamente bajas y relativamente altas simplemente actúa para diluir los niveles de riesgo reales. Muchos de los estudios ocupacionales agrupan las exposiciones de modo que el grupo más expuesto esté expuesto a 4 mG o más. Esto significa que a) pocas personas están expuestas a niveles mucho más altos y b) los patrones de enfermedad aparecen en niveles de ELF relativamente bajos de 4 mG o más. Esta es otra forma de demostrar que los límites de ELF existentes, que se establecen en 933-1000 mG, son irrelevantes para los niveles de exposición que indican un aumento de los riesgos.
 
Los estudios de laboratorio que examinan células de cáncer de mama humanas han demostrado que la exposición a ELF entre 6 mG y 12 mG puede interferir con los efectos protectores de la melatonina que combate el crecimiento de estas células de cáncer de mama. Durante una década, ha habido evidencia de que las células de cáncer de mama humanas crecen más rápido si se exponen a ELF en niveles ambientales bajos. Se cree que esto se debe a que la exposición a ELF puede reducir los niveles de melatonina en el cuerpo. Se sabe que la presencia de melatonina en cultivos de células de cáncer de mama reduce el crecimiento de células cancerosas. Se sabe que la ausencia de melatonina (debido a la exposición a ELF u otras razones) da como resultado un mayor crecimiento de células cancerosas.
 
Los estudios de laboratorio realizados en animales con tumores de cáncer de mama han demostrado que estos presentan más tumores y tumores de mayor tamaño cuando se los expone a ELF y a un promotor químico de tumores al mismo tiempo. Estos estudios en conjunto indican que el ELF es un probable factor de riesgo para el cáncer de mama y que los niveles de ELF importantes no son superiores a los que muchas personas están expuestas en el hogar y en el trabajo. Existe una sospecha razonable de riesgo y es evidencia suficiente para recomendar nuevos límites de ELF y justificar la adopción de medidas preventivas.
 
 
Dados los altísimos riesgos de desarrollar cáncer de mama a lo largo de la vida y la importancia crítica de prevención; las exposiciones a ELF deben reducirse para todas las personas que se encuentran en niveles altos de ELF
entornos durante periodos prolongados de tiempo.
 
Reducir la exposición a las ELF es particularmente importante para las personas que tienen cáncer de mama. El entorno de recuperación debería tener niveles bajos de ELF, dada la evidencia de que las tasas de supervivencia de los pacientes con leucemia infantil son más bajas en campos ELF superiores a 2 mG o 3 mG. También se justifica la acción preventiva para aquellas personas que pueden tener un mayor riesgo de cáncer de mama (en particular para aquellas que toman tamoxifeno como una forma de reducir el riesgo de contraer cáncer de mama, ya que además de reducir la eficacia de la melatonina, la exposición a las ELF también puede reducir la eficacia del tamoxifeno a estos mismos niveles bajos de exposición). No hay excusa para ignorar el importante conjunto de pruebas que ya tenemos que respaldan una asociación entre el cáncer de mama y la exposición a las ELF; esperar a que haya pruebas concluyentes es insostenible dados los enormes costos y las cargas sociales y personales que causa esta enfermedad.
 
Los estudios de células de cáncer de mama humanas y algunos estudios en animales muestran que es probable que el ELF sea un factor de riesgo para el cáncer de mama. Existe evidencia que respalda un vínculo entre el cáncer de mama y la exposición al ELF que proviene de estudios en células y animales, así como de estudios de
cánceres de mama humanos.
 
 
Estos son sólo algunos de los problemas relacionados con el cáncer que se deben analizar. Puede ser razonable ahora suponer que todos los cánceres y otras enfermedades pueden estar relacionados con la exposición a los campos electromagnéticos (tanto de ELF como de RF) o verse agravados por esta.
 
Si uno o más tipos de cáncer están relacionados, ¿por qué no se considerarían todos los riesgos de cáncer? Ya no se puede decir que el estado actual de los conocimientos descarta o impide los riesgos para la salud humana. Los enormes costos sociales y las repercusiones en el sufrimiento humano que conlleva no abordar de manera proactiva esta cuestión requieren medidas sustanciales de política de salud pública y acciones de los organismos gubernamentales encargados de la protección de la salud pública que actúen sobre la base de la evidencia disponible.
 
 
 
B. Cambios en el sistema nervioso y la función cerebral
 
La exposición a campos electromagnéticos se ha relacionado con la enfermedad de Alzheimer, la enfermedad de las neuronas motoras y la enfermedad de Parkinson (4). Todas estas enfermedades implican la muerte de neuronas específicas y pueden clasificarse como enfermedades neurodegenerativas. Hay evidencia de que los altos niveles de beta amiloide son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer, y la exposición a campos de ELF puede aumentar esta sustancia en el cerebro. Hay evidencia considerable de que la melatonina puede proteger al cerebro contra el daño que conduce a la enfermedad de Alzheimer, y también hay evidencia sólida de que la exposición a campos de ELF puede reducir los niveles de melatonina. Por lo tanto, se plantea la hipótesis de que una de las principales protecciones del cuerpo contra el desarrollo de la enfermedad de Alzheimer (melatonina) está menos disponible para el cuerpo cuando las personas están expuestas a campos de ELF. La exposición prolongada a campos de ELF podría alterar los niveles de calcio (Ca2+) en las neuronas e inducir estrés oxidativo (4). También es posible que la exposición prolongada a campos de ELF pueda estimular a las neuronas (en particular las neuronas motoras grandes) a activarse sincrónicamente, lo que conduce a daños por la acumulación de toxinas.
 
La evidencia de una relación entre la exposición y las enfermedades neurodegenerativas, el Alzheimer y la esclerosis lateral amiotrófica (ELA), es sólida y relativamente consistente (véase el Capítulo 12). Aunque no todas las publicaciones muestran una relación estadísticamente significativa entre la exposición y la enfermedad, los OR de 2,3 (IC del 95 % = 1,0-5,1 en Qio et al., 2004), de 2,3 (IC del 95 % = 1,6-3,3 en Feychting et al., 2003) y de 4,0 (IC del 95 % = 1,4-11,7 en Hakansson et al., 2003) para la enfermedad de Alzheimer, y de 3,1 (IC del 95 % = 1,0-9,8 en Savitz et al., 1998) y 2,2 (IC del 95 % = 1,0-4,7 en Hakansson et al., 2003) para la ELA no pueden simplemente ignorarse.
 
 
La enfermedad de Alzheimer es una enfermedad del sistema nervioso. Hay pruebas sólidas de que la enfermedad a largo plazo
La exposición prolongada a frecuencias de frecuencia extremadamente baja (FEB) es un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer.
 
También se ha expresado la preocupación de que los seres humanos con trastornos epilépticos podrían ser más susceptibles a la exposición a RF. La exposición a RF de bajo nivel puede ser un factor estresante basándose en las similitudes de los efectos neurológicos con otros factores estresantes conocidos; la RF de bajo nivel activa tanto los opioides endógenos como otras sustancias en el cerebro que funcionan de manera similar a las acciones de las drogas psicoactivas. Estos efectos en animales de laboratorio imitan los efectos de las drogas en la parte del cerebro que está involucrada en la adicción.
 
Los estudios de laboratorio muestran que el sistema nervioso de los seres humanos y los animales es sensible a las frecuencias de campo extremadamente bajas (ELF) y de radiofrecuencia (RF). Se producen cambios mensurables en la función cerebral y el comportamiento a niveles asociados con las nuevas tecnologías, incluido el uso de teléfonos móviles. La exposición de los seres humanos a la radiación de los teléfonos móviles puede cambiar la actividad de las ondas cerebrales a niveles tan bajos como 0,1 vatios por kilogramo SAR (W/Kg)*** en comparación con el nivel permitido en EE. UU. de 1,6 W/Kg y el nivel permitido por la Comisión Internacional para la Protección contra las Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP) de 2,0 W/Kg. Puede afectar a la memoria y al aprendizaje. Puede afectar a la actividad normal de las ondas cerebrales. Las exposiciones a ELF y RF a niveles bajos pueden cambiar el comportamiento en los animales .
 
 
Hay pocas dudas de que los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos celulares y su uso
afectar la actividad eléctrica del cerebro.
 
Los efectos sobre la función cerebral parecen depender en algunos casos de la carga mental del sujeto durante la exposición (el cerebro es menos capaz de realizar bien dos trabajos simultáneamente cuando la misma parte del cerebro está involucrada en ambas tareas). Algunos estudios muestran que la exposición al teléfono móvil acelera el nivel de actividad del cerebro; pero también que la eficiencia y el juicio del cerebro se reducen al mismo tiempo. Un estudio informó que los conductores adolescentes tenían respuestas más lentas al conducir y expuestos a la radiación del teléfono móvil, comparables a los tiempos de respuesta de las personas mayores. Pensar más rápido no significa necesariamente pensar con mejor calidad.
 
 
Los cambios en la forma en que reaccionan el cerebro y el sistema nervioso dependen en gran medida de las exposiciones específicas. La mayoría de los estudios solo analizan los efectos a corto plazo, por lo que los efectos a largo plazo son más importantes.
No se conocen las consecuencias de la exposición.
 
Los factores que determinan los efectos pueden depender de la forma y el tamaño de la cabeza, la ubicación, el tamaño y la forma de las estructuras cerebrales internas, la delgadez de la cabeza y la cara, la hidratación de los tejidos, el grosor de los diversos tejidos, la constante dieléctrica de los tejidos, etc. La edad del individuo y el estado de salud también parecen ser variables importantes. Las condiciones de exposición también influyen en gran medida en el resultado de los estudios y pueden tener resultados opuestos dependiendo de las condiciones de exposición, incluida la frecuencia, la forma de onda, la orientación de la exposición, la duración de la exposición, el número de exposiciones, cualquier modulación de pulso de la señal y cuándo se miden los efectos (algunas respuestas a la RF se retrasan). Existe una gran variabilidad en los resultados de las pruebas de ELF y RF, lo que sería de esperar en función de la gran variabilidad de los factores que pueden influir en los resultados de las pruebas. Sin embargo, está claramente demostrado que en algunas condiciones de exposición, las funciones del cerebro y del sistema nervioso de los seres humanos se alteran. Las consecuencias de las exposiciones a largo plazo o prolongadas no se han estudiado a fondo ni en adultos ni en niños.
 
 
En la actualidad, se desconocen las consecuencias de la exposición prolongada de los niños, cuyos sistemas nerviosos continúan desarrollándose hasta el final de la adolescencia. Esto podría tener graves consecuencias para la salud y el funcionamiento en sociedad de los adultos si la exposición de los jóvenes durante años a las frecuencias de baja frecuencia y a las de baja frecuencia da como resultado una disminución de la capacidad de pensamiento, juicio, memoria, aprendizaje y control.
sobre el comportamiento.
 
 
Las personas que están expuestas crónicamente a emisiones de antenas inalámbricas de bajo nivel presentan síntomas como problemas para dormir (insomnio), fatiga, dolor de cabeza, mareos, somnolencia, falta de concentración, problemas de memoria, zumbidos en los oídos (tinnitus), problemas de equilibrio y orientación y dificultad para realizar varias tareas a la vez. En los niños, la exposición a la radiación de los teléfonos móviles ha provocado cambios en la actividad oscilatoria del cerebro durante algunas tareas de memoria. Aunque los estudios científicos aún no han podido confirmar una relación de causa y efecto, estas quejas están muy extendidas y son motivo de gran preocupación pública en algunos países donde las tecnologías inalámbricas están bastante maduras y ampliamente distribuidas (Suecia, Dinamarca, Francia, Alemania, Italia, Suiza, Austria, Grecia, Israel). Por ejemplo, la introducción de los nuevos teléfonos inalámbricos de tercera generación (y las emisiones de radiofrecuencias de antenas comunitarias relacionadas en los Países Bajos) provocó quejas públicas de enfermedad casi inmediatas.(5)
 
Los resultados contradictorios de los pocos estudios que se han realizado pueden deberse a la dificultad de proporcionar entornos no expuestos para realizar pruebas y compararlos con entornos expuestos intencionalmente. Las personas que viajan a los laboratorios para realizar pruebas están expuestas previamente a una multitud de exposiciones a RF y ELF, por lo que es posible que ya presenten síntomas antes de la prueba real. Esto también complica la situación porque existen pruebas sólidas de que los cambios de comportamiento en las pruebas de exposición a RF muestran resultados tardíos; los efectos se observan después de terminar la exposición a RF. Esto sugiere un cambio persistente en el sistema nervioso que puede ser evidente solo después de que haya transcurrido el tiempo, por lo que no se observa durante un período de prueba corto.
 
 
Los efectos de la exposición prolongada a tecnologías inalámbricas, incluidas las emisiones de los teléfonos celulares y otros dispositivos personales, y de la exposición de todo el cuerpo a transmisiones de RF
Todavía no se sabe con certeza qué emisiones de las torres y antenas de telefonía móvil se producen. Sin embargo, el conjunto de pruebas disponibles sugiere que los efectos biológicos y los impactos en la salud pueden ocurrir y ocurren en niveles muy altos.
niveles bajos de exposición: niveles que pueden ser miles de veces inferiores a los límites de seguridad pública.
 
 
La evidencia indica razonablemente que podría haber consecuencias graves para la salud pública (y costos económicos), que serán motivo de preocupación mundial debido al uso generalizado de dichas emisiones y a la exposición a ellas. Incluso un pequeño aumento en la incidencia de enfermedades o la pérdida funcional de la cognición relacionada con las nuevas exposiciones inalámbricas tendría grandes consecuencias para la salud pública, la sociedad y la economía. Los estudios epidemiológicos pueden informar sobre daños a la salud solo después de décadas de exposición y cuando se pueden observar grandes efectos en poblaciones “promedio”, por lo que los responsables de la toma de decisiones deberían tomar en serio ahora estas advertencias tempranas de posibles daños.
 
 
 
C. Efectos sobre los genes (ADN) 
 
El riesgo de cáncer está relacionado con el daño del ADN, que altera el modelo genético para el crecimiento y el desarrollo. Si el ADN está dañado (los genes están dañados), existe el riesgo de que estas células dañadas no mueran, sino que continúen reproduciéndose con el ADN dañado, y esta es una condición previa necesaria para el cáncer. La reparación reducida del ADN también puede ser una parte importante de esta historia. Cuando la tasa de daño al ADN excede la tasa a la que el ADN puede repararse, existe la posibilidad de retener mutaciones e iniciar el cáncer. Los estudios sobre cómo los campos de ELF y RF pueden afectar a los genes y al ADN son importantes debido a la posible relación con el cáncer. Incluso hace diez años, la mayoría de las personas creían que los campos de ELF y RF muy débiles no podían tener ningún efecto en el ADN y en el funcionamiento de las células (o que estaban dañados y no podían hacer su trabajo correctamente). El argumento era que estos campos débiles no poseen suficiente energía (no son físicamente lo suficientemente fuertes) para causar daño. Sin embargo, existen múltiples formas que ya conocemos en las que la energía no es el factor clave para causar daño. Por ejemplo, la exposición a sustancias químicas tóxicas puede causar daño. Alterar el equilibrio de procesos biológicos delicados, incluidos los equilibrios hormonales en el cuerpo, puede dañar o destruir células y causar enfermedades. De hecho, muchas enfermedades crónicas están directamente relacionadas con este tipo de daño que no requiere ningún tipo de calentamiento. La interferencia con la comunicación celular (cómo interactúan las células) puede causar cáncer directamente o promover que los cánceres existentes crezcan más rápido.
 
El uso de técnicas modernas de análisis genético probablemente proporcionará información muy útil en el futuro sobre cómo los campos electromagnéticos afectan a las moléculas del cuerpo. A nivel genético, ahora hay algunas pruebas de que los campos electromagnéticos (tanto de ELF como de RF) pueden provocar cambios en el funcionamiento del ADN. Se han realizado estudios de laboratorio para ver si los campos electromagnéticos débiles pueden afectar el funcionamiento de los genes y las proteínas (y de qué manera). Se han observado cambios de este tipo en algunos estudios, pero no en todos.
 
Pequeños cambios en la expresión de proteínas o genes podrían alterar la fisiología celular y causar efectos posteriores en la salud y el bienestar. El estudio de los genes, las proteínas y los campos electromagnéticos todavía está en sus inicios, sin embargo, tener alguna confirmación a nivel de genes y proteínas de que las exposiciones a campos electromagnéticos débiles registran cambios puede ser un paso importante para establecer qué riesgos para la salud pueden ocurrir.
 
Lo que resulta sorprendente de los estudios sobre el ADN, los genes, las proteínas y los campos electromagnéticos es que no debería haber ningún efecto si fuera cierto que los campos electromagnéticos son demasiado débiles para causar daños. Los científicos que creen que la energía de los campos electromagnéticos es insignificante y es improbable que cause daños tienen dificultades para explicar estos cambios, por lo que tienden a ignorarlos. El problema con esta visión es que los efectos están ocurriendo. No poder explicar estos efectos no es una buena razón para considerarlos imaginarios o sin importancia.
 
El programa de investigación europeo (REFLEX) documentó muchos cambios en el funcionamiento biológico normal en pruebas de ADN (3). La importancia de estos resultados es que dichos efectos están directamente relacionados con la cuestión de si podrían producirse riesgos para la salud humana cuando se producen estos cambios en los genes y el ADN. Este gran esfuerzo de investigación produjo información sobre los efectos de los campos electromagnéticos de más de una docena de investigadores diferentes. Algunos de los hallazgos clave incluyeron:
 
 
“Las mutaciones genéticas, la proliferación celular y la apoptosis son causadas por o resultan en perfiles de expresión de genes y proteínas alterados. La convergencia de estos eventos es necesaria para el desarrollo de todas las enfermedades crónicas.” (3)
 
“Se pudo demostrar con gran certeza la existencia de efectos genotóxicos y una expresión modificada de numerosos genes y proteínas tras la exposición a campos electromagnéticos ”. (3)
 
“Los campos electromagnéticos de radiofrecuencia produjeron efectos genotóxicos en fibroblastos, células HL-60, células de la granulosa de ratas y células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias de ratón” (Participantes 2, 3 y 4). (3)
 
“Las células respondieron a la exposición a RF entre niveles de SAR de 0,3 y 2 W/Kg con un aumento significativo en las roturas de ADN de cadena simple y doble y en la frecuencia de micronúcleos” (Participantes 2, 3 y 4). (3)
 
“En las células HL-60 se produce un aumento en la generación intracelular de radicales libres que acompaña
“La exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia se pudo demostrar claramente” (Participante 2). (3)
 
“El daño inducido al ADN no se basó en efectos térmicos y suscita consideraciones sobre los límites de seguridad ambiental para la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (FEB)”. (3)
 
“Los efectos fueron claramente más pronunciados en las células de donantes mayores, lo que podría indicar una disminución relacionada con la edad de la eficiencia de reparación del ADN de las roturas de cadenas de ADN inducidas por ELF-EMF”. (3)
 
 
Tanto la exposición a ELF como a RF pueden considerarse genotóxicas (dañarán el ADN) en determinadas condiciones de exposición, incluidos niveles de exposición inferiores a los límites de seguridad existentes.
 
 
 
 	D. Efectos sobre las proteínas de estrés (proteínas de choque térmico)
 
En casi todos los organismos vivos, las células ponen en marcha una protección especial cuando sufren el ataque de toxinas ambientales o condiciones ambientales adversas. Esto se denomina respuesta al estrés y lo que se produce son proteínas de estrés (también conocidas como proteínas de choque térmico). Las plantas, los animales y las bacterias producen proteínas de estrés para sobrevivir a factores estresantes ambientales como las altas temperaturas, la falta de oxígeno, el envenenamiento por metales pesados y el estrés oxidativo (una causa del envejecimiento prematuro). Ahora podemos añadir las exposiciones a frecuencias extremadamente bajas y a radiofrecuencias a esta lista de factores estresantes ambientales que provocan una respuesta al estrés fisiológico.  
 
 
Las exposiciones a niveles muy bajos de ELF y RF pueden hacer que las células produzcan proteínas de estrés, lo que significa que la célula reconoce las exposiciones a ELF y RF como dañinas. Esta es otra forma importante en la que los científicos han documentado que las exposiciones a ELF y RF pueden ser dañinas, y
ocurre a niveles muy por debajo de los estándares de seguridad pública existentes.
 
 
Una preocupación adicional es que si el estrés se prolonga demasiado tiempo, el efecto protector disminuye.
Si el estrés se prolonga demasiado tiempo, la respuesta se reduce y el efecto protector se reduce. Esto significa que la célula está menos protegida contra los daños, y es por eso que las exposiciones prolongadas o crónicas pueden ser bastante dañinas, incluso a intensidades muy bajas.
 
La vía bioquímica que se activa es la misma para las exposiciones a ELF y a RF, y no es térmica (no requiere calentamiento ni corrientes eléctricas inducidas, y por lo tanto, los estándares de seguridad basados en la protección contra el calentamiento son irrelevantes y no protegen). Se ha demostrado que niveles de exposición a ELF de solo 5 a 10 mG activan los genes de respuesta al estrés (Tabla 2, Sección 6). La tasa de absorción específica o SAR no es la medida apropiada del umbral biológico o la dosis, y no debe usarse como base para un estándar de seguridad, ya que la SAR solo regula el daño térmico.
 
 
E. Efectos sobre el sistema inmunológico
 
El sistema inmunológico es otra defensa que tenemos contra los organismos invasores (virus, bacterias y otras moléculas extrañas). Nos protege contra enfermedades, enfermedades infecciosas y células tumorales.
Hay muchos tipos diferentes de células inmunes; cada tipo de célula tiene un propósito particular y se lanza para defender al cuerpo contra diferentes tipos de exposiciones que el cuerpo determina que podrían ser dañinas.
 
 
Hay evidencia sustancial de que ELF y RF pueden causar reacciones inflamatorias y alérgicas.
reacciones y cambiar la función inmune normal en los niveles permitidos
según los estándares actuales de seguridad pública.
 
 
El sistema de defensa inmunitario del cuerpo detecta el peligro de las exposiciones a campos de ELF y RF y dirige una defensa inmunitaria contra estos campos, de forma muy similar a la reacción del cuerpo al producir proteínas de estrés. Estos son indicadores adicionales de que las exposiciones a campos de ELF y RF de intensidad muy baja a) son reconocidas por las células y b) pueden causar reacciones como si la exposición fuera dañina. La exposición crónica a factores que aumentan las respuestas alérgicas e inflamatorias de forma continua es probable que sea perjudicial para la salud. Las respuestas inflamatorias crónicas pueden provocar daños a las células, los tejidos y los órganos con el tiempo. Se cree que muchas enfermedades crónicas están relacionadas con problemas crónicos con el funcionamiento del sistema inmunitario.
 
Se sabe que la liberación de sustancias inflamatorias, como la histamina, provoca reacciones cutáneas, hinchazón, hipersensibilidad alérgica y otras afecciones que normalmente se asocian con algún tipo de mecanismo de defensa. El sistema inmunológico humano forma parte de una barrera de defensa general que protege contra exposiciones nocivas del entorno circundante. Cuando el sistema inmunológico se ve afectado por algún tipo de ataque, hay muchos tipos de células inmunitarias que pueden responder. Todo lo que desencadene una respuesta inmunitaria debe evaluarse cuidadosamente, ya que la estimulación crónica del sistema inmunológico puede, con el tiempo, perjudicar la capacidad del sistema para responder de forma normal.
 
Los cambios fisiológicos mensurables (por ejemplo, el aumento de los mastocitos en la piel, que son marcadores de la respuesta alérgica y de la respuesta celular inflamatoria) se desencadenan con frecuencias muy bajas de ELF y RF. Los mastocitos, cuando se activan con ELF o RF, se rompen (desgranulan) y liberan sustancias químicas irritantes que causan los síntomas de las reacciones alérgicas en la piel.
 
Hay pruebas muy claras de que la exposición a las frecuencias de ELF y RF en niveles asociados con el uso de teléfonos celulares, computadoras, terminales de video, televisores y otras fuentes puede causar estas reacciones cutáneas. Se han medido cambios en la sensibilidad de la piel mediante biopsia de piel y los hallazgos son notables. Algunas de estas reacciones ocurren en niveles equivalentes a los de las tecnologías inalámbricas en la vida diaria. Los mastocitos también se encuentran en el cerebro y el corazón, tal vez objetivos de la respuesta inmune de las células que responden a las exposiciones a las frecuencias de ELF y RF, y esto podría explicar algunos de los otros síntomas reportados comúnmente (dolor de cabeza, sensibilidad a la luz, arritmias cardíacas y otros síntomas cardíacos). La provocación crónica por exposición a las frecuencias de ELF y RF puede conducir a disfunción inmunológica, respuestas alérgicas crónicas, enfermedades inflamatorias y mala salud si ocurren de manera continua en el tiempo.
 
Estos hallazgos clínicos pueden explicar los informes de personas con hipersensibilidad eléctrica, que es una afección en la que existe intolerancia a cualquier nivel de exposición a ELF y/o RF. Aunque todavía no existe una evaluación científica sustancial (en condiciones controladas, si es que eso es posible), los informes anecdóticos de muchos países muestran que las estimaciones varían entre el 3% y quizás el 10%.
El 5% de la población sufre este problema, que va en aumento. La hipersensibilidad eléctrica, como la
La hipersensibilidad química puede ser incapacitante y obligar a la persona afectada a realizar cambios drásticos en su trabajo y sus circunstancias de vida, además de sufrir grandes pérdidas económicas y de libertad personal. En Suecia, la hipersensibilidad electromagnética (EHS) está reconocida oficialmente como un deterioro funcional completo (es decir, no se considera una enfermedad; consulte la Sección 6, Apéndice A).
 
 
 
F. Mecanismos biológicos plausibles
 
Ya se han identificado mecanismos biológicos plausibles que pueden explicar razonablemente la mayoría de los efectos biológicos notificados por la exposición a RF y ELF a niveles de baja intensidad (estrés oxidativo y daño del ADN por radicales libres que conducen a genotoxicidad; los mecanismos moleculares a energías muy bajas son vínculos plausibles con la enfermedad, por ejemplo, el efecto sobre las tasas de transferencia de electrones vinculado al daño oxidativo, la activación del ADN vinculada a la biosíntesis anormal y la mutación). También es importante recordar que las determinaciones epidemiológicas y de salud pública tradicionales no requieren un mecanismo probado antes de inferir un vínculo causal entre la exposición a los CEM y la enfermedad (12). Muchas veces, no se conoce la prueba del mecanismo antes de que se implementen respuestas sensatas de salud pública.
 
“Obviamente, la capacidad de la melatonina para proteger el ADN del daño oxidativo tiene implicaciones para muchos tipos de cáncer, incluida la leucemia, considerando que se cree que el daño del ADN debido a los radicales libres es el evento oncostático inicial en la mayoría de los cánceres humanos [Cerutti et al., 1994]. Además del cáncer, el daño de los radicales libres al sistema nervioso central es un componente significativo de una variedad de enfermedades neurodegenerativas de los ancianos, incluida la enfermedad de Alzheimer y el parkinsonismo. En modelos animales experimentales de ambas enfermedades, la melatonina ha demostrado ser altamente efectiva para prevenir su aparición y reducir su gravedad [Reiter et al., 2001]”. (13)
 
El estrés oxidativo a través de la acción del daño de los radicales libres al ADN es un mecanismo biológico plausible para el cáncer y las enfermedades que involucran daño de ELF al sistema nervioso central.
sistema.
 
 
G. Otra forma de ver los campos electromagnéticos: usos terapéuticos
 
A muchas personas les sorprende saber que ciertos tipos de tratamientos con campos electromagnéticos pueden curar. Se trata de tratamientos médicos que utilizan los campos electromagnéticos de formas específicas para ayudar a curar fracturas óseas, heridas en la piel y los tejidos subyacentes, reducir el dolor y la hinchazón y otras necesidades posquirúrgicas. Algunas formas de exposición a los campos electromagnéticos se utilizan para tratar la depresión.
 
Se ha demostrado que los campos electromagnéticos son eficaces para tratar enfermedades a niveles de energía muy por debajo de los estándares actuales de exposición pública. Esto nos lleva a la pregunta obvia: ¿cómo pueden los científicos cuestionar los efectos nocivos de la exposición a los campos electromagnéticos y, al mismo tiempo, utilizar formas de tratamiento con campos electromagnéticos que han demostrado curar el cuerpo?
 
 
Las afecciones médicas se tratan con éxito utilizando campos electromagnéticos a niveles inferiores a los estándares de seguridad pública actuales, lo que demuestra otra forma en que el cuerpo reconoce y responde a los campos electromagnéticos de baja intensidad.
Señales EMF. De lo contrario, estos tratamientos médicos no podrían funcionar. La FDA ha aprobado
Los dispositivos de tratamiento médico que utilizan campos electromagnéticos son claramente conscientes de esta paradoja.
 
Las exposiciones aleatorias a los campos electromagnéticos, a diferencia de las exposiciones a los campos electromagnéticos realizadas bajo supervisión médica, podrían provocar daños, al igual que el uso no supervisado de medicamentos farmacéuticos. Esta evidencia constituye una advertencia contundente de que la exposición indiscriminada a los campos electromagnéticos probablemente sea una mala idea.
 
 
Nadie recomendaría que los medicamentos utilizados en tratamientos médicos y prevención de enfermedades se administraran al azar al público, especialmente a los niños. Sin embargo, la administración aleatoria e involuntaria de medicamentos
La exposición a campos electromagnéticos ocurre todo el tiempo en la vida diaria.
 
La exposición a múltiples fuentes de campos electromagnéticos en la vida diaria, sin tener en cuenta la exposición acumulativa o la combinación potencialmente dañina de exposiciones a campos electromagnéticos, tiene varias consecuencias. En primer lugar, dificulta mucho la realización de estudios clínicos porque es casi imposible encontrar a alguien que no esté expuesto. En segundo lugar, las personas con y sin enfermedades tienen exposiciones múltiples y superpuestas, lo que varía de persona a persona.
 
Así como la radiación ionizante puede utilizarse para diagnosticar enfermedades y tratar el cáncer de manera eficaz, también es una causa de cáncer en diferentes condiciones de exposición. Dado que los campos electromagnéticos son una causa de enfermedades y también se utilizan para el tratamiento de enfermedades, es de vital importancia que las normas de exposición pública reflejen nuestro conocimiento actual de la potencia biológica de las exposiciones a los campos electromagnéticos y desarrollen nuevos límites de seguridad pública y medidas para prevenir futuras exposiciones.
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 	 
III. EXPOSICIÓN A CEM Y PLANIFICACIÓN PRUDENTE EN MATERIA DE SALUD PÚBLICA 
 
· La evidencia científica es suficiente para justificar acciones regulatorias para ELF, y es suficientemente sustancial para justificar acciones preventivas para RF.
 
· El estándar de evidencia para juzgar la evidencia científica emergente necesaria para tomar medidas debe ser proporcional a los impactos sobre la salud y el bienestar.
 
· Las exposiciones son generalizadas.
 
· En esta evaluación se utilizan estándares ampliamente aceptados para juzgar la ciencia.
 
 
 
La exposición pública a la radiación electromagnética (frecuencias de líneas eléctricas, radiofrecuencias y microondas) está creciendo exponencialmente en todo el mundo. Hay un rápido aumento de la electrificación en los países en desarrollo, incluso en las zonas rurales. La mayoría de los miembros de la sociedad ahora tienen y usan teléfonos inalámbricos, teléfonos celulares y buscapersonas. Además, la mayoría de las poblaciones también están expuestas a antenas en las comunidades diseñadas para transmitir señales de RF inalámbricas. Algunos países en desarrollo incluso han dejado de instalar líneas terrestres debido al costo y al fácil acceso a los teléfonos celulares. La exposición prolongada y acumulativa a un aumento masivo de RF no tiene precedentes en la historia de la humanidad. Además, el cambio más pronunciado se da en los niños, que ahora pasan horas todos los días con el teléfono celular. Todo el mundo está expuesto en mayor o menor medida. Nadie puede evitar la exposición, ya que incluso si vive en la cima de una montaña sin electricidad, probablemente estará expuesto a la exposición a RF de frecuencias de comunicación. Las poblaciones vulnerables (mujeres embarazadas, niños muy pequeños, personas mayores, los pobres) están expuestas al mismo grado que la población general. Por lo tanto, es imperativo considerar formas de evaluar el riesgo y reducir la exposición. Una buena política de salud pública requiere una acción preventiva proporcional al riesgo potencial de daño y a las consecuencias para la salud pública de no tomar medidas.
  
 	 
IV. ACCIONES RECOMENDADAS
 
A. Definición de nuevos estándares de exposición para ELF
 
Este capítulo concluye que se justifican nuevos límites de ELF basados en un análisis de salud pública de la evidencia científica general existente. La opinión de salud pública es que se necesitan nuevos límites de ELF ahora. Deben reflejar los niveles ambientales de ELF que se ha demostrado que aumentan el riesgo de leucemia infantil y posiblemente otros cánceres y enfermedades neurológicas. Los límites de ELF deben establecerse por debajo de los niveles de exposición que se han vinculado en estudios de leucemia infantil con un mayor riesgo de enfermedad, más un factor de seguridad adicional. Ya no es aceptable construir nuevas líneas eléctricas e instalaciones eléctricas que coloquen a las personas en entornos de ELF que se han determinado como riesgosos. Estos niveles están en el rango de 2 a 4 miligauss* (mG), no en el rango de las decenas de mG o las centenas de mG. El límite actual de ICNIRP es de 1000 mG (904 mG en los EE. UU.) para ELF, está obsoleto y se basa en suposiciones erróneas. Ya no se puede decir que estos límites protejan la salud pública y deben reemplazarse. También se debe aplicar un margen de seguridad o factor de seguridad a un nuevo límite ELF de base biológica, y el enfoque convencional es agregar un factor de seguridad inferior al nivel de riesgo. 
 
Mientras se desarrollan e implementan nuevos límites de ELF, un enfoque razonable sería un límite de planificación de 1 mG para el espacio habitable adyacente a todas las líneas eléctricas nuevas o mejoradas y un límite de 2 mG para todas las demás construcciones nuevas. También se recomienda que se establezca un límite de 1 mG para el espacio habitable existente para niños y/o mujeres embarazadas (debido al posible vínculo entre la leucemia infantil y la exposición intrauterina a ELF). Esta recomendación se basa en el supuesto de que se requiere una mayor carga de protección para los niños que no pueden protegerse a sí mismos y que corren el riesgo de contraer leucemia infantil a tasas que tradicionalmente son lo suficientemente altas como para desencadenar una acción regulatoria. Esta situación en particular justifica la extensión del límite de 1 mG al espacio ocupado existente. "Establecer" en este caso probablemente significa avisos públicos formales de las agencias de salud pertinentes. Si bien no es realista reconstruir toda la distribución eléctrica existente,
sistemas, a corto plazo; es necesario iniciar medidas para reducir la exposición a estos sistemas existentes , especialmente en lugares donde los niños pasan tiempo, y se deben alentar. Estos límites deben reflejar las exposiciones que se asocian comúnmente con un mayor riesgo de leucemia infantil (en el rango de 2 a 5 mG para todos los niños, y más de 1,4 mG para niños de 6 años o menos). Casi todos los estudios ocupacionales para cánceres y enfermedades neurológicas en adultos informan que su categoría de exposición más alta es de 4 mG y más, de modo que los nuevos límites de ELF deben apuntar a los rangos de exposición de interés, y no necesariamente a rangos más altos.
 
Evitar la exposición crónica a ELF en las escuelas, hogares y lugares de trabajo por encima de los niveles asociados con un mayor riesgo de enfermedad también evitará la mayoría de los posibles parámetros bioactivos de ELF analizados en la literatura pertinente.
 
 
 
 	B. Definición de acciones preventivas para la reducción de la exposición a RF
 
Dada la evidencia científica disponible (Capítulo 17), la rápida implementación de nuevas tecnologías inalámbricas que exponen crónicamente a las personas a radiofrecuencias pulsadas a niveles que, según se informa, causan efectos biológicos, lo que, a su vez, podría presumirse razonablemente que conduce a graves impactos en la salud, es un problema de salud pública. La Sección 17 resume la evidencia que ha dado lugar a una recomendación de salud pública de que se justifica la adopción de medidas preventivas para reducir o minimizar la exposición del público a las radiofrecuencias. Hay evidencia sugestiva a fuertemente sugestiva de que las exposiciones a radiofrecuencias pueden causar cambios en la función de la membrana celular, la comunicación celular, el metabolismo celular, la activación de protooncogenes y pueden desencadenar la producción de proteínas de estrés a niveles de exposición inferiores a los límites reglamentarios actuales. Los efectos resultantes pueden incluir roturas de ADN y aberraciones cromosómicas, muerte celular incluyendo muerte de neuronas cerebrales, aumento de la producción de radicales libres, activación del sistema opioide endógeno, estrés celular y envejecimiento prematuro, cambios en la función cerebral incluyendo pérdida de memoria, retraso en el aprendizaje, función motora más lenta y otros deterioros del rendimiento en los niños, dolores de cabeza y fatiga, trastornos del sueño, enfermedades neurodegenerativas, reducción de la secreción de melatonina y cánceres (Capítulos 5, 6, 7, 8, 9, 10 y 12).
 
Ya en el año 2000, algunos expertos en bioelectromagnetismo promovieron un límite de 0,1 µW/cm2 (que equivale a 0,614 voltios por metro) para la exposición ambiental al aire libre a radiofrecuencias pulsadas, de modo que, en general, en las ciudades, el público tendría una protección adecuada contra la exposición involuntaria a radiofrecuencias pulsadas (por ejemplo, de torres de telefonía celular y otras tecnologías inalámbricas). La Resolución de Salzburgo de 2000 estableció un objetivo de 0,1 µW/cm2 (o 0,614 V/m) para la exposición pública a radiofrecuencias pulsadas. Desde entonces, existen muchos informes anecdóticos creíbles de malestar y enfermedad en las proximidades de transmisores inalámbricos (antenas de comunicación inalámbrica de voz y datos) a niveles inferiores. Los efectos incluyen alteración del sueño, deterioro de la memoria y la concentración, fatiga, dolor de cabeza, trastornos de la piel, síntomas visuales (moscas volantes), náuseas, pérdida de apetito, tinnitus y problemas cardíacos (latidos cardíacos acelerados). Hay algunos artículos creíbles de investigadores que informan que las exposiciones a RF a nivel de torres de telefonía celular (estimadas entre 0,01 y 0,5 µW/cm2) producen efectos nocivos en poblaciones que viven hasta varios cientos de metros de los sitios de antenas inalámbricas.
 
Esta información ahora aboga por umbrales o pautas que están sustancialmente por debajo de los estándares actuales de la FCC y la ICNIPR para la exposición de todo el cuerpo. La incertidumbre sobre cuán bajos podrían llegar a ser esos estándares para ser prudentes desde el punto de vista de la salud pública no debería impedir que se hagan esfuerzos razonables para responder a la información disponible. No se ha establecido un límite inferior para los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud de las RF, por lo que los posibles riesgos para la salud de los sistemas inalámbricos WLAN y WI-FI, por ejemplo, requerirán más investigación y no se puede hacer ninguna afirmación de seguridad en este momento en ningún nivel de exposición inalámbrica (exposición crónica). El límite inferior para los efectos notificados en la salud humana ha caído 100 veces por debajo del estándar de seguridad (para teléfonos móviles y PDA); 1000 a 10.000 veces para otros inalámbricos (torres de telefonía celular a distancia; dispositivos WI-FI y WLAN). Se pone en tela de juicio toda la base de los estándares de seguridad, y no es ilógico cuestionar la seguridad de las RF en cualquier nivel.
 
Se propone un nivel objetivo de precaución para las exposiciones a RF pulsadas para redes inalámbricas ambientales que podría aplicarse a fuentes de RF de antenas de torres de telefonía celular, WI-FI, WI-MAX y otras fuentes similares.
El nivel de precaución recomendado es de 0,1 microvatios por centímetro cuadrado (µW/cm2)** (o 0,614 voltios por metro o V/m)** para RF pulsada donde estas exposiciones afectan al público en general; esta advertencia es proporcional a la evidencia y de acuerdo con una política de salud pública prudente. Se debe adoptar un límite de precaución de 0,1 µW/cm2 para la exposición acumulativa a RF en exteriores. Esto refleja la ciencia actual de RF y la respuesta prudente de salud pública que se establecería razonablemente para las exposiciones a RF pulsada (ambientales) donde las personas viven, trabajan y van a la escuela. Este nivel de RF se experimenta como exposición de todo el cuerpo y puede ser una exposición crónica donde hay cobertura inalámbrica para transmisión de voz y datos para teléfonos celulares, buscapersonas y PDA y otras fuentes de radiación de radiofrecuencia. Un límite de precaución al aire libre de 0,1
µW/cm2 significaría un nivel de exposición aún más bajo dentro de los edificios, tal vez tan bajo como 0,01 µW/cm2. Algunos estudios y muchos informes anecdóticos sobre problemas de salud han informado de niveles inferiores a este; sin embargo, por el momento, podría evitar algunas de las cargas más desproporcionadas que recaen sobre el público más cercano a dichas instalaciones. Aunque este nivel objetivo de RF no impide una mayor implantación de tecnologías WI-FI, también recomendamos que se utilicen alternativas cableadas a las WI-FI.
Se debe implementar la FI, en particular en escuelas y bibliotecas, para que los niños no estén expuestos a niveles elevados de RF hasta que se conozcan mejor los posibles efectos sobre la salud. Esta recomendación debe considerarse como un límite de precaución provisional que pretende orientar las acciones preventivas; es posible que en el futuro se necesiten límites más conservadores.
 
Las instalaciones de transmisión que exponen crónicamente a los residentes cercanos a niveles elevados de RF provenientes de transmisiones de antenas de AM, FM y televisión también son un problema de salud pública debido al potencial de exposiciones a RF muy altas cerca de estas instalaciones (parques de antenas). Los niveles de RF pueden estar entre decenas y cientos de µW/cm2 en áreas residenciales a menos de media milla de algunos sitios de transmisión (por ejemplo, Lookout Mountain, Colorado y Awbrey Butte, Bend, Oregon). Es muy probable que sea necesario reevaluar la seguridad de dichas instalaciones que están ubicadas en poblaciones residenciales y escuelas o que las exponen a niveles elevados de RF.
 
En el caso de las emisiones de los dispositivos inalámbricos (teléfonos móviles, asistentes digitales personales o PDA, etc.), existen suficientes pruebas de que existe un mayor riesgo de tumores cerebrales y neuromas acústicos como para justificar una intervención con respecto a su uso. El rediseño de los teléfonos móviles y PDA podría evitar la exposición directa de la cabeza y los ojos, por ejemplo, diseñando nuevas unidades de modo que funcionen únicamente con auriculares con cable o en modo altavoz.
 
Se puede suponer razonablemente que estos efectos produzcan efectos adversos para la salud y enfermedades en caso de exposición crónica e incontrolada, y los niños pueden ser especialmente vulnerables. Además, los jóvenes son en gran medida incapaces de alejarse de esos entornos. La radiación pasiva, al igual que el humo de tabaco ajeno, es un problema de salud pública según las pruebas disponibles. 
  
 	 
V. 	CONCLUSIONES
 
· Ya no podemos permitirnos el lujo de que todo siga como siempre. Es hora de que la planificación de nuevas líneas eléctricas y de nuevas viviendas, escuelas y otros espacios habitables a su alrededor se haga con previsión sistemática de entornos de baja frecuencia de campo electromagnético. Es probable que la implementación habitual de nuevas tecnologías inalámbricas sea arriesgada y más difícil de cambiar si la sociedad no toma pronto algunas decisiones informadas sobre los límites. Es necesario seguir investigando para definir qué niveles de RF relacionados con las nuevas tecnologías inalámbricas son aceptables, pero más investigaciones no deberían impedir ni retrasar cambios sustanciales hoy que podrían ahorrar dinero, vidas y perturbaciones sociales en el futuro. 
· Se justifican nuevos límites reglamentarios para los niveles de ELF. Los límites de ELF deberían fijarse por debajo de los niveles de exposición que se han vinculado en estudios sobre leucemia infantil con un mayor riesgo de enfermedad, más un factor de seguridad adicional. Ya no es aceptable construir nuevas líneas eléctricas e instalaciones eléctricas que coloquen a las personas en entornos de ELF que se han determinado como riesgosos (a niveles generalmente de 2 mG y superiores).
· Mientras se desarrollan e implementan nuevos límites de ELF, un enfoque razonable sería un límite de planificación de 1 mG para el espacio habitable adyacente a todas las líneas eléctricas nuevas o mejoradas y un límite de 2 mG para todas las demás construcciones nuevas. También se recomienda que se establezca un límite de 1 mG para el espacio habitable existente para niños y/o mujeres embarazadas. Esta recomendación se basa en el supuesto de que se requiere una mayor carga de protección para los niños que no pueden protegerse a sí mismos y que corren el riesgo de contraer leucemia infantil a tasas que tradicionalmente son lo suficientemente altas como para desencadenar una acción regulatoria. Esta situación en particular justifica la extensión del límite de 1 mG al espacio ocupado existente. "Establecer" en este caso probablemente significa avisos públicos formales de las agencias de salud pertinentes.
 
· Si bien no es realista reconstruir todos los sistemas de distribución eléctrica existentes, en el corto plazo es necesario iniciar medidas para reducir la exposición a estos sistemas existentes, especialmente en lugares donde los niños pasan tiempo, y se deben alentar.
· Se debe adoptar un límite de precaución de 0,1 (µW/cm2 (que también es 0,614 voltios por metro) para la exposición a RF acumulativa en exteriores. Esto refleja la ciencia de RF actual y la respuesta prudente de salud pública que se establecería razonablemente para las exposiciones a RF pulsada (ambiental) donde las personas viven, trabajan y van a la escuela. Este nivel de RF se experimenta como exposición de cuerpo entero y puede ser una exposición crónica donde hay cobertura inalámbrica presente para transmisión de voz y datos para teléfonos celulares, buscapersonas y PDA y otras fuentes de radiación de radiofrecuencia. Algunos estudios y muchos informes anecdóticos sobre mala salud se han reportado en niveles más bajos que este; sin embargo, por el momento, podría prevenir algunas de las cargas más desproporcionadas impuestas al público más cercano a tales instalaciones. Aunque este nivel objetivo de RF no impide una mayor implementación de tecnologías WI-FI, también recomendamos que se implementen alternativas cableadas a WI-FI, particularmente en escuelas y bibliotecas para que los niños no estén sujetos a niveles elevados de RF hasta que se comprenda mejor sobre los posibles impactos en la salud. Esta recomendación debe considerarse como un límite precautorio provisional que pretende orientar las acciones preventivas; en el futuro podrían necesitarse límites más conservadores.
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Algunas definiciones rápidas de unidades de medida de ELF y RF 
 
*Miligauss (mG) 
Un miligauss es una medida de intensidad de ELF y se abrevia mG. Se utiliza para describir los campos electromagnéticos de los electrodomésticos, las líneas eléctricas y el cableado eléctrico interior.
 
**Microvatios por centímetro cuadrado (µW/cm2) 
La radiación de radiofrecuencia en términos de densidad de potencia se mide en microvatios por centímetro cuadrado y se abrevia como µW/cm2. Se utiliza cuando se habla de emisiones de instalaciones inalámbricas y cuando se describe la RF ambiental en el entorno. La cantidad de RF permitida cerca de una torre de telefonía celular es de 1000 µW/cm2 para algunas frecuencias de telefonía celular, por ejemplo.
 
***Tasa de absorción específica (SAR se mide en vatios por kilogramo o W/Kg) 
SAR significa tasa de absorción específica. Es un cálculo de cuánta energía de radiofrecuencia se absorbe en el cuerpo, por ejemplo, cuando se presiona un teléfono celular o un teléfono inalámbrico contra la cabeza. La SAR se expresa en vatios por kilogramo de tejido (W/Kg). La cantidad de energía permitida en 1 gramo de tejido cerebral de un teléfono celular es de 1,6 W/Kg en los EE. UU. Para la exposición de todo el cuerpo, la exposición es de 0,8 W/Kg en promedio durante 30 minutos para el público en general. Los estándares internacionales en la mayoría de los países son similares, pero no exactamente iguales.
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	RESUMEN GENERAL DE CONCLUSIONES
· Los límites actuales de la ICNIRP y la FCC para la exposición pública y ocupacional a ELF y RF no protegen suficientemente la salud pública.
· Se recomiendan normas de exposición ocupacional y pública basadas en la biología para la radiación de frecuencias extra bajas y de radiofrecuencia para abordar los efectos biológicos y los posibles efectos adversos para la salud de la exposición crónica a las frecuencias de muy baja frecuencia y de radiofrecuencia. Actualmente, se informa ampliamente que estos efectos ocurren a niveles de exposición significativamente inferiores a la mayoría de los límites nacionales e internacionales actuales.
· Un límite de exposición de base biológica es aquel que protege contra factores de intensidad y modulación de ELF y RF que, con exposición crónica, pueden presumirse razonablemente que resulten en impactos significativos para la salud y el bienestar.
· Se necesitan investigaciones (pero no deben retrasar) la acción regulatoria para ELF y sustantivas acción preventiva para RF proporcional a los riesgos potenciales para la salud y el bienestar de la exposición crónica.
· Un límite de exposición de base biológica debería reflejar el conocimiento científico actual sobre los efectos biológicos y los efectos sobre la salud, e imponer nuevos límites basados en acciones preventivas según lo define el Principio de Precaución (AEMA, 2001).
· Las normas de exposición basadas en la biología deben brindar protección contra los niveles de exposición a las frecuencias de campo extremadamente bajas y a las frecuencias de radiofrecuencia que afectan o modifican el funcionamiento biológico normal de los organismos (seres humanos). No deben basarse únicamente en la absorción de energía o en los niveles térmicos de entrada de energía, ni en el calentamiento tisular resultante. Deben brindar protección contra las respuestas a la exposición crónica.
· Las normas existentes se basan en límites térmicos (de calentamiento) y no abordan las exposiciones no térmicas (o de baja intensidad) que, según se informa ampliamente, causan efectos biológicos, algunos de los cuales probablemente conducen a efectos adversos para la salud en caso de exposición crónica.
· Los efectos biológicos pueden incluir tanto posibles efectos adversos para la salud como pérdida de homeostasis y bienestar.
· Se necesitan normas de exposición basadas en la biología para prevenir la alteración de los procesos corporales normales. Se han informado efectos en el daño del sistema de nombres de dominio (genotoxicidad que está directamente relacionada con la integridad del genoma humano), la comunicación celular, el metabolismo y la reparación celular, la vigilancia del cáncer dentro del cuerpo y la protección contra el cáncer y las enfermedades neurológicas. También se han informado efectos neurológicos, como el deterioro del sueño y de la arquitectura del sueño, la función cognitiva y la memoria; depresión; efectos cardíacos; fuga patológica de la barrera hematoencefálica; y deterioro de la función inmunológica normal, la fertilidad y la reproducción.
· La frecuencia, la intensidad, la duración de la exposición y el número de episodios de exposición pueden afectar la respuesta, y estos factores pueden interactuar entre sí para producir diferentes efectos. Además, para comprender las consecuencias biológicas de la exposición a los campos electromagnéticos, es necesario saber si el efecto es acumulativo, si se producen respuestas compensatorias y cuándo se romperá la homeostasis.
· Ya se conocen bien los mecanismos biológicos plausibles que pueden explicar la genotoxicidad (daño al ADN) (daño oxidativo a través de acciones de radicales libres), aunque también hay que decir que todavía no hay pruebas. Sin embargo, no se requiere una prueba del mecanismo para establecer una política de salud pública prudente, ni es obligatorio establecer nuevas directrices o límites si se producen efectos adversos para la salud con estándares inferiores a los actuales de la IEEE y la ICNIRP.


RESUMEN GENERAL DE CONCLUSIONES (continuación)
· El informe del SCENIHR (2007) afirma que “en el caso del cáncer de mama y las enfermedades cardiovasculares, las investigaciones recientes han indicado que es improbable que exista una asociación con los CEM”. La Monografía de Criterios de Salud de la OMSELF (2007) afirma que “la evidencia no respalda una asociación entre la exposición a CEM y las enfermedades cardiovasculares” y “la evidencia en el caso del cáncer de mama también se consideró efectivamente negativa, mientras que en el caso de otras enfermedades se consideró inadecuada”. Ninguna de las conclusiones está respaldada por ningún hallazgo del IARC que clasifique los CEM como Clase 4 (no cancerígenos), por lo que es prematuro que cualquiera de los dos grupos descarte la evidencia de que los CEM son un factor de riesgo potencial para el cáncer de mama o las enfermedades cardiovasculares.
· El criterio para tomar medidas debe ser precautorio; las acciones no deben posponerse mientras se establece una prueba definitiva o una evidencia causal de que los CEM son nocivos para la salud y el bienestar.
· Existe una gran preocupación pública por los crecientes niveles de exposición involuntaria a radiofrecuencias y radiofrecuencias moduladas ELF provenientes de las nuevas tecnologías inalámbricas; existe una resistencia pública generalizada a las exposiciones a radiofrecuencias y radiaciones de frecuencia extra baja que están permitidas bajo los estándares actuales de exposición basados en la temperatura.
· No se advierte ni se informa adecuadamente al público sobre los posibles riesgos que entrañan las tecnologías inalámbricas en el mercado, lo que da lugar a la adopción y el uso de tecnologías que pueden tener consecuencias adversas para la salud que aún son desconocidas para el público. No existe un “consentimiento informado”.
· Los gobiernos que siguen apoyando y haciendo cumplir los límites de exposición a RF y ELF basados en los criterios de la ICNIRP o del IEEE (o equivalentes) no pueden hacer ninguna afirmación positiva sobre la seguridad. Los gobiernos que están considerando propuestas para relajar los estándares actuales de RF y ELF deberían rechazar estas propuestas, dada la importancia de la evidencia científica disponible y la clara desconexión entre los límites de seguridad pública existentes y su responsabilidad de proporcionar entornos de vida seguros y saludables para todos los segmentos de las poblaciones afectadas.
Sección 5 	Genotoxicidad basada en proteómica
· La exposición a los campos electromagnéticos puede modificar la expresión de genes y/o proteínas en ciertos tipos de células, incluso a intensidades inferiores a los valores recomendados por la ICNIRP.
· Las consecuencias biológicas de la mayoría de los genes/proteínas modificados aún no están claras y es necesario explorarlas más a fondo.
· La comunidad de investigación sobre campos electromagnéticos debería prestar la misma atención a los informes negativos que a los positivos. No sólo es necesario reproducir los hallazgos positivos, sino que también es necesario validar todos los negativos.
· Las bases de datos del IEEE y de la OMS no incluyen la mayoría de los estudios ELF (sólo 6 de 14 en la OMS; 0 de 16 en el IEEE); sí incluyen la mayoría de los estudios RF (14 de 16).

		Sección 6 	Genotoxicidad (daño al ADN por RF y ELF)
· La toxicidad para el genoma puede provocar cambios en las funciones celulares, cáncer y muerte celular. Se puede concluir que, en determinadas condiciones de exposición, la radiofrecuencia es genotóxica. Los datos disponibles se aplican principalmente solo a la exposición a la radiación de los teléfonos móviles. Un estudio indica que la radiofrecuencia a niveles equivalentes a los de las proximidades de estaciones base y torres de transmisión de radiofrecuencia es genotóxica y podría causar daños en el ADN (Phillips et al., 1998).
· La radiofrecuencia puede considerarse genotóxica (provoca daños en el ADN). De un total de 28 estudios sobre la radiación por radiofrecuencia (RF) y el daño al ADN, 14 estudios informaron efectos (50%) y 14 no informaron efectos significativos (50%). De un total de 29 estudios sobre la radiación por radiofrecuencia y la micronucleación, 16 estudios informaron efectos (55%) y 13 no informaron efectos significativos (45%). De un total de 21 estudios sobre el daño cromosómico y genómico causado por la radiación por radiofrecuencia, 13 estudios (62%) informaron efectos y 8 estudios (38%) no informaron efectos significativos.
· Durante el uso del teléfono móvil, una masa relativamente constante de tejido cerebral se expone a una radiación de intensidad relativamente alta (SAR máxima de 4 a 8 W/kg). Varios estudios han informado de daños en el ADN a niveles inferiores a 4 W/kg.
· Dado que las mutaciones genéticas críticas en una sola célula son suficientes para provocar cáncer y hay millones de células en un gramo de tejido, es inconcebible que la base del estándar IEEE SAR se haya cambiado de un promedio de 1 gramo de tejido a 10 gramos.
· La frecuencia, la intensidad, la duración de la exposición y el número de episodios de exposición pueden afectar la respuesta, y estos factores pueden interactuar entre sí para producir diferentes consecuencias. Para comprender la consecuencia biológica de la exposición, es necesario comprender si el efecto es acumulativo, si se producen respuestas compensatorias y cuándo se romperá la homeostasis. La elección del tipo de célula o del organismo estudiado también puede influir en el resultado.
· También se ha demostrado que las frecuencias extremadamente bajas (ELF) son genotóxicas y causan daños en el ADN. De 41 estudios relevantes sobre genotoxicidad y exposición a ELF, 27 estudios (66%) informan daños en el ADN y 14 estudios (44%) no informan efectos significativos.



	Sección 7: Respuesta al estrés
· Las investigaciones científicas sobre las proteínas del estrés han demostrado que el público no está protegido de los posibles daños que puede causar la exposición a los campos electromagnéticos, tanto de frecuencia industrial (ELF) como de radiofrecuencia (RF).
· Las células reaccionan a un campo electromagnético considerándolo potencialmente dañino produciendo proteínas de estrés (proteínas de choque térmico o HSP).
· Se ha documentado la interacción directa de ELF y RF con el ADN y ambos activan la síntesis de proteínas de estrés.
· La vía bioquímica que se activa es la misma tanto en ELF como en RF y no es térmica.
· Muchos sistemas biológicos se ven afectados por los campos electromagnéticos (lo que significa que tanto los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) como los de radiofrecuencia (RF) desencadenan proteínas de estrés).
· Hay muchas frecuencias activas. Los umbrales de intensidad de campo y duración de exposición son muy bajos.
· Los mecanismos moleculares a energías muy bajas son vínculos plausibles con la enfermedad (por ejemplo, el efecto sobre las tasas de transferencia de electrones vinculado al daño oxidativo, la activación del ADN vinculada a la biosíntesis anormal y la mutación). Las células reaccionan a un campo electromagnético como potencialmente dañino.
· Actualmente, muchas líneas de investigación apuntan a los cambios en la transferencia de electrones del ADN como un mecanismo de acción plausible como resultado de ELF y RF no térmicas.
· La misma reacción biológica (producción de proteínas de estrés) a un EMF puede activarse en más de una división del espectro EM.
· Se ha documentado la interacción directa de ELF y RF con el ADN y ambos activan la síntesis de proteínas de estrés.
· Los umbrales que desencadenan estrés en los sistemas biológicos ocurren en niveles ambientales del orden de 0,5 a 1,0 µT para ELF.
· Los daños en el ADN (por ejemplo, roturas de cadenas), una causa de cáncer, se producen a niveles de ELF y RF que están por debajo de los límites de seguridad. Además, no existe protección contra los efectos acumulativos estimulados por diferentes partes del espectro electromagnético.
· La base científica de los límites de seguridad de los campos electromagnéticos es errónea cuando los mismos mecanismos biológicos se activan en rangos de ELF y RF a niveles muy diferentes de la tasa de absorción específica (SAR). La activación del ADN para sintetizar proteínas de estrés (la respuesta al estrés) se estimula en el ELF a un nivel de SAR no térmico que es más de mil millones de veces inferior al mismo proceso activado por RF a nivel térmico.
· Es necesario un estándar biológico que sustituya al estándar térmico y que también proteja contra los efectos acumulativos en todo el espectro EM.
· Basándose en estudios de proteínas de estrés, la tasa de absorción específica (SAR) no es una medida apropiada del umbral biológico o de la dosis y no debería utilizarse como base para un estándar de seguridad, ya que regula únicamente los efectos térmicos.



		Sección 8 	Efectos sobre la función inmunológica
 
· Estudios realizados en animales y en humanos indican que la exposición a niveles ambientales de campos electromagnéticos (CEM) produce grandes cambios inmunológicos. Algunos de estos niveles de exposición son equivalentes a los de las tecnologías inalámbricas de la vida diaria, por ejemplo.
 
· La exposición a campos electromagnéticos estimula cambios fisiológicos mensurables (aumentos de mastocitos, por ejemplo), que son indicadores fundamentales de la respuesta alérgica y de las condiciones inflamatorias.
 
· La exposición crónica a factores que aumentan las respuestas alérgicas e inflamatorias de forma continua puede ser perjudicial para la salud.
 
· Es posible que la provocación crónica por exposición a campos electromagnéticos pueda provocar disfunción inmunológica, respuestas alérgicas crónicas, respuestas inflamatorias y problemas de salud si se producen de forma continuada en el tiempo. Este es un área importante para futuras investigaciones .
 
· Los hallazgos específicos de estudios sobre la exposición a varios tipos de equipos modernos y/o campos electromagnéticos informan de una reacción exagerada del sistema inmunológico; alteraciones morfológicas de las células inmunes; aumentos profundos de los mastocitos en las capas superiores de la piel, aumento de la desgranulación de los mastocitos y mayor tamaño de los mastocitos en individuos electrohipersensibles; presencia de marcadores biológicos de inflamación que son sensibles a la exposición a campos electromagnéticos a niveles no térmicos; cambios en la viabilidad de los linfocitos; disminución del recuento de células NK; disminución del recuento de linfocitos T; efectos negativos sobre el embarazo (trastornos circulatorios uteroplacentarios y disfunción placentaria con posibles riesgos para el embarazo); función inmune suprimida o deteriorada; y respuestas inflamatorias que en última instancia pueden resultar en daño celular, tisular y orgánico.
 
· En Estados Unidos, Suecia, Suiza, Alemania, Dinamarca y muchos otros países del mundo se ha informado de casos de hipersensibilidad eléctrica. Se estima que afecta entre el 3% y quizás el 10% de la población, y parece ser una enfermedad cada vez más frecuente que provoca pérdida de trabajo y productividad.
 
· Las encuestas bibliográficas de la OMS y del IEEE no incluyen todos los artículos pertinentes citados aquí, lo que lleva a la conclusión de que se ha ignorado la evidencia en la actual Monografía de Criterios ELFHealth de la OMS y en los nuevos límites de exposición pública a RF propuestos por el IEEE C95.1 (abril de 2006).
 
· Según los estudios sobre la función inmunológica, los límites internacionales de seguridad actuales para los campos electromagnéticos no parecen ser lo suficientemente protectores para la salud pública. Se justifica la adopción de nuevas normas públicas con base biológica que tengan en cuenta los efectos de baja intensidad sobre la función inmunológica y la salud que se describen en la literatura científica.



		Sección 9 	Neurología y efectos conductuales
· Los efectos sobre las funciones neurofisiológicas y cognitivas están bastante bien establecidos.
· Los estudios sobre EEG y potenciales evocados cerebrales en humanos expuestos a la radiación de teléfonos celulares mostraron predominantemente efectos positivos (es decir, positivo significa que la exposición tiene la capacidad de cambiar la actividad de las ondas cerebrales incluso a niveles de exposición en los que no se esperaría ningún efecto, según la comprensión tradicional y los límites de seguridad).
· Hay pocas dudas de que los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos celulares y el uso de estos afectan la actividad eléctrica del cerebro.
· Las consecuencias conductuales de estos cambios neuroelectrofisiológicos no siempre son predecibles y las investigaciones sobre electrofisiología también indican que los efectos dependen de la carga mental de los sujetos durante la exposición, por ejemplo, de la complejidad de la tarea que está realizando el sujeto.
· La mayoría de los estudios realizados hasta ahora son experimentos de exposición a corto plazo, mientras que el uso del teléfono móvil provoca una exposición repetida a largo plazo del cerebro.
· En la mayoría de los experimentos de comportamiento, los efectos se observaron después de terminar la exposición a RF. En algunos experimentos, las pruebas se realizaron días después de la exposición. Esto sugiere un cambio persistente en el sistema nervioso después de la exposición a RF.
· En muchos casos, se observaron efectos neurológicos y conductuales con una SAR inferior a 4 W/kg, lo que contradice directamente el supuesto básico del criterio de las directrices del IEEE.
· Se debe tener precaución al concluir que un efecto neurológico resultó únicamente de la acción de RF sobre el sistema nervioso central porque es bien sabido que las funciones del sistema nervioso central pueden verse afectadas por la actividad en el sistema nervioso periférico.



		Sección 10 	Tumores cerebrales y neurinomas acústicos
· Estudios sobre tumores cerebrales y uso de teléfonos móviles durante más de 10 años arrojaron un patrón consistente de mayor riesgo de neurinoma acústico y glioma.
· El uso de teléfonos celulares durante más de 10 años muestra un patrón consistente de mayor riesgo de neuroma acústico y glioma, más pronunciado en el caso del glioma de alto grado. El riesgo es mayor en el caso de la exposición ipsilateral.
	Sección 10 	Tumores cerebrales y RF - Epidemiología
∞ Existen solo unos pocos estudios sobre la exposición prolongada a niveles bajos de campos de radiofrecuencia y tumores cerebrales, todos los cuales presentan deficiencias metodológicas, incluida la falta de una evaluación cuantitativa de la exposición. Dadas las categorías de exposición rudimentarias y la probabilidad de un sesgo hacia la hipótesis nula de que no existe asociación , el conjunto de evidencias es coherente con un riesgo moderadamente elevado.
∞ Los estudios ocupacionales indican que la exposición a largo plazo en los lugares de trabajo puede estar asociada con un riesgo elevado de sufrir tumores cerebrales.
∞ Aunque el riesgo atribuible a la población es bajo (probablemente inferior al 4%), aún así, más de 1000 casos por año en los EE. UU. pueden atribuirse a la exposición a RF solo en los lugares de trabajo. Debido a la falta de estudios concluyentes sobre la exposición a RF ambiental y los tumores cerebrales, no se puede estimar el potencial de estas exposiciones para aumentar el riesgo.
∞ En general, la evidencia sugiere que la exposición a largo plazo a niveles generalmente inferiores a los recomendados actualmente aún conlleva el riesgo de aumentar la incidencia de tumores cerebrales.
· Los estudios epidemiológicos revisados en la revisión IEEE C95.1 (2006) son deficientes hasta el punto de que todo el análisis no tiene sustento profesional. Se debe hacer caso omiso del rechazo por parte de la IEEE de los estudios epidemiológicos que vinculan la exposición a radiofrecuencias con los resultados del cáncer, así como de cualquier conclusión de la IEEE extraída de este análisis defectuoso de los estudios epidemiológicos.



	Tumores cerebrales y neurinomas acústicos
Datos adicionales de la Sección 10
· El uso de teléfonos móviles aumenta el riesgo de neurinoma acústico en personas que utilizan un teléfono móvil durante 10 años o más en un 30% (cuando se utiliza en ambos lados de la cabeza) a un 240% (utilizado habitualmente en un lado de la cabeza). Esta información se basa en un metaanálisis de varios estudios importantes. Para los estudios de neurinoma acústico de Lönn et al., (2004), Christensen et al., (2004) Schoemaker et al., (2005) y Hardell et al., (2006a) todos dieron resultados para al menos 10 años de período de latencia o más. Se obtuvo un OR general = 1.3, 95 % IC = 0.6-2.8 que aumentó a OR = 2.4, 95 % IC = 1.1-5.3 para el uso de teléfono móvil ipsilateral (Lönn et al., 2004, Schoemaker et al., 2005, Hardell et al., 2006).
· Existe apoyo observacional para la asociación entre el neurinoma acústico y el uso de teléfonos móviles, ya que algunos estudios informan que el tumor a menudo se localiza en un área anatómica con alta exposición durante llamadas con teléfonos celulares o inalámbricos (Hardell et al., 2003).
· El uso del teléfono móvil aumenta el riesgo de tumores cerebrales (gliomas) en personas que utilizan un teléfono móvil durante 10 años o más en un 20% (cuando se utiliza en ambos lados de la cabeza) a un 200% (utilizado habitualmente en un lado de la cabeza). Esta información se basa en un metanálisis de varios estudios importantes. Para el glioma se calculó OR = 1,2, [IC del 95 % = 0,8-1,9] (Lönn et al., 2005, Christensen et al., 2005, Hepworth et al., 2006, Schüz et al., 2006, Hardell et al., 2006b, Lahkola et al., 2007). El uso ipsilateral arrojó OR = 2,0, [IC del 95 % = 1,2-
3.4 ](Lönn et al., 2005, Hepworth et al., 2006, Hardell et al., 2006b, Lahkola et al., 2007).
· El uso de teléfonos inalámbricos también se asocia con un mayor riesgo de neuromas acústicos y tumores cerebrales (gliomas de grado bajo y alto) (Hardell et al., 2006 a,b).
· En Hardell et al., 2006a, se informó que el riesgo de neurinoma acústico por el uso de un teléfono inalámbrico durante diez años o más era entre un 3 y un 10 % mayor (cuando el teléfono inalámbrico se usaba habitualmente en el mismo lado de la cabeza).
· En Hardell et al., 2006b, se informó que el riesgo de glioma de alto grado aumentado por el uso de un teléfono inalámbrico durante diez años o más era entre un 220 % más alto (cuando se usaba en ambos lados de la cabeza) y un 470 % más alto (cuando se usaba habitualmente en el mismo lado de la cabeza).
· En Hardell et al., 2006b, se informó que el riesgo de glioma de bajo grado aumentado por el uso de un teléfono inalámbrico durante diez años o más era entre un 60 % más alto (cuando se usaba en ambos lados de la cabeza) y un 320 % más alto (cuando se usaba habitualmente en el mismo lado de la cabeza).
· El estándar actual para la exposición a microondas durante el uso de teléfonos móviles y de teléfonos inalámbricos no es seguro considerando estudios que informan el riesgo de tumor cerebral a largo plazo.



		Sección 11 	Leucemia
∞ El balance de evidencia sugiere que la leucemia infantil está asociada con la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial, ya sea durante los primeros años de vida o durante el embarazo.
∞ Si se considera únicamente la ELF media (densidad de flujo de MF), el riesgo atribuible a la población es bajo o moderado. Sin embargo, existe la posibilidad de que otras métricas de exposición estén mucho más fuertemente relacionadas con la leucemia infantil y puedan explicar una proporción sustancial de casos. La fracción atribuible a la población oscila entre el 1-4% (Kheifets et al., 2007); el 2-4% (Greenland y Kheifets 2006); y el 3,3% (Greenland, 2001) suponiendo que solo sean relevantes las exposiciones superiores a 3 a 4 mG (0,3 – 0,4 µT). Sin embargo, si no es la ELF media (densidad de flujo de MF media) la métrica relacionada causalmente con la leucemia infantil, la fracción atribuible puede ser mucho mayor. Hasta el 80% de la leucemia infantil puede ser causada por la exposición a la ELF.
∞ Otros tipos de cáncer infantil, excepto la leucemia, no se han estudiado con suficiente detalle como para permitir conclusiones sobre la existencia y la magnitud del riesgo.
∞ Los niveles de las directrices IEEE están diseñados para proteger contra efectos inmediatos a corto plazo; los efectos a largo plazo, como el cáncer, son provocados por niveles varios órdenes de magnitud por debajo de los niveles de las directrices actuales.
• Se deben implementar medidas para garantizar que la exposición debida a las líneas de transmisión y distribución sea inferior a un promedio de aproximadamente 1 mG (0,1 µT) y se justifican medidas de precaución que puedan reducir todos los aspectos de la exposición.


Sección 12 Melatonina, enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama
· Existe una fuerte evidencia epidemiológica de que la exposición a largo plazo a campos magnéticos ELF (CM) es un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer.
· Actualmente existe evidencia de que 1) los niveles altos de beta amiloide periférico son un factor de riesgo para la EA y 2) la exposición media a alta a MF puede aumentar la beta amiloide periférica.
Los niveles elevados de beta amiloide en el cerebro también son un factor de riesgo para la EA y la exposición media a alta de MF a las células cerebrales probablemente también aumenta la producción de beta amiloide de estas células.
· Existen pruebas in vitro y en animales considerables de que la melatonina protege contra la enfermedad de Alzheimer. Por lo tanto, es muy posible que los niveles bajos de producción de melatonina estén asociados con un aumento del riesgo de padecer EA.
· No existen estudios suficientes para formular una opinión sobre si la exposición a radiofrecuencias MF es un factor de riesgo para la EA.
· Algunos estudios sobre los campos electromagnéticos muestran niveles reducidos de melatonina. Hay evidencia suficiente de estudios in vitro y en animales, de estudios de biomarcadores humanos, de estudios ocupacionales y de luz nocturna, y un único estudio longitudinal con recolección adecuada de muestras de orina para concluir que la alta exposición a los campos electromagnéticos puede ser un factor de riesgo para el cáncer de mama.
· Hay evidencia bastante sólida proveniente de estudios de casos y controles de que la exposición ocupacional alta y prolongada ( > 10 mG o 1,0 µT) a campos magnéticos de FEB es un factor de riesgo para el cáncer de mama.
· De hecho, las costureras son una de las profesiones con mayor exposición a MF, con niveles de exposición generalmente superiores a 10 mG (1,0 µT) durante una proporción significativa de la jornada laboral. También se ha demostrado sistemáticamente que corren un mayor riesgo de padecer la enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama (en mujeres). Esta profesión merece atención en futuros estudios.
· No existen estudios de campos magnéticos de RF en el cáncer de mama que no excluyan el campo magnético ELF, por lo que las predicciones del campo magnético de RF solo en el cáncer de mama no se pueden evaluar en este momento.
Sección 13 	Melatonina – Estudios en células y animales
· La asociación entre los campos electromagnéticos de frecuencia industrial (ELF) y el cáncer de mama está fuertemente respaldada en la literatura científica por una constelación de artículos científicos relevantes que proporcionan evidencia que se refuerza mutuamente a partir de estudios con células y animales.
· La exposición a niveles ambientales de ELF afecta negativamente los efectos oncostáticos de la melatonina y el tamoxifeno en las células de cáncer de mama humano a niveles ambientales comunes de exposición a ELF de 6 a 12 mG (0,6 a 1,2 µT). Estudios epidemiológicos realizados durante las últimas dos décadas han informado de un aumento del riesgo de cáncer de mama en hombres y mujeres con la exposición a niveles residenciales y ocupacionales de ELF. Estudios realizados en animales han informado de un aumento del tamaño y la incidencia de tumores mamarios asociados a la exposición a ELF.
· Los límites ELF para la exposición pública deberían revisarse para reflejar el aumento del riesgo de cáncer de mama en niveles ambientales posiblemente tan bajos como 2 mG o 3 mG (0,2 a 0,3 µT); y ciertamente tan bajos como 4 mG (0,4 µT).
Sección 14 	Efectos de la modulación de la señal
· Existe evidencia científica sustancial de que algunos campos modulados (señales pulsadas o repetidas) son bioactivos, lo que aumenta la probabilidad de que puedan tener impactos en la salud con una exposición crónica incluso a niveles de exposición muy bajos.
· Las señales de modulación pueden interferir con procesos biológicos normales y no lineales.
· La modulación es un factor fundamental a tener en cuenta en las nuevas normas de seguridad pública; en la actualidad ni siquiera es un factor contribuyente.
· Para evaluar adecuadamente los impactos biológicos y sobre la salud de la exposición a RF modulada (ondas portadoras), también es esencial estudiar el impacto de la señal moduladora (campos de frecuencia más baja o RF modulada por ELF).
• Las normas actuales han ignorado la modulación como un factor de impacto en la salud humana y, por lo tanto, son inadecuadas para la protección del público en términos de exposición crónica a algunas formas de señales de RF moduladas por ELF.
· Las normas actuales IEEE e ICNIRP no protegen suficientemente la salud pública con respecto a la exposición crónica a campos modulados (en particular las nuevas tecnologías moduladas por pulsos y muy utilizadas en telefonía celular).
Sección 14 	Efectos de la modulación de la señal (continuación)
· Los artículos colectivos sobre modulación parecen no haber sido considerados en las recientes revisiones científicas de la OMS y el IEEE. Este conjunto de investigaciones ha sido ignorado por los organismos de normalización actuales que se basan únicamente en conceptos tradicionales basados en la energía (térmicos).
· Se necesita más investigación para determinar qué factores de modulación y combinaciones son bioactivos y nocivos a bajas intensidades y es probable que resulten en procesos relacionados con enfermedades y/o riesgos para la salud; sin embargo, esto no debería retrasar las acciones preventivas que apoyan la salud y el bienestar públicos.
· Si es necesario modular señales en el desarrollo de nuevas tecnologías inalámbricas, por ejemplo, tiene sentido utilizar la información científica disponible para evitar los parámetros de exposición obviamente más nocivos y seleccionar otros que tengan menos probabilidades de interferir con los procesos biológicos normales de la vida.
· La composición actual de los comités de evaluación de riesgos debe ser más inclusiva, incorporando científicos con experiencia en investigaciones que informen sobre efectos no termobiológicos.
· Es necesario cambiar la práctica actual de segregar las investigaciones científicas (y los límites de salud pública resultantes) mediante divisiones artificiales de frecuencia porque este enfoque diluye dramáticamente el impacto de los resultados de la ciencia básica y elimina la consideración de las señales de modulación, reduciendo y distorsionando así el peso de la evidencia en cualquier proceso de evaluación.
Sección 15 	Usos terapéuticos de los campos electromagnéticos a niveles de baja intensidad
· Los campos electromagnéticos son a la vez causa de enfermedades y también se utilizan para su tratamiento (a niveles muy por debajo de los estándares de exposición pública existentes).
· Los campos electromagnéticos se utilizan ampliamente en aplicaciones médicas terapéuticas.
· Se ha demostrado su eficacia en numerosas aplicaciones clínicas de ELF y RF de baja intensidad.
· Se ha demostrado que los campos electromagnéticos son eficaces en el tratamiento de enfermedades a niveles de energía muy inferiores a los estándares actuales de exposición pública.
· La exposición indiscriminada a campos electromagnéticos no es aconsejable incluso en niveles ambientales comunes.
· Se ignoran las múltiples fuentes de exposición a los campos electromagnéticos en la vida diaria y las exposiciones acumuladas a combinaciones potencialmente dañinas de campos electromagnéticos (aún ni siquiera las estudiamos adecuadamente).

		Artículo 16 	El principio de precaución
· El principio de precaución se ha desarrollado para justificar las medidas de política pública en materia de protección de la salud en los casos en que existen riesgos plausibles, graves e irreversibles derivados de exposiciones actuales y futuras y en los que hay muchas incertidumbres y mucha ignorancia científica. Los campos electromagnéticos se caracterizan por tales circunstancias.
· Las lecciones que se pueden extraer de la historia de los peligros más conocidos muestran que las medidas preventivas pero proporcionadas, adoptadas en respuesta a alertas tempranas sólidas, pueden evitar los tipos de costos generados por el amianto, el tabaco, los PCB, los rayos X, etc. Estas lecciones son relevantes para el problema de los campos electromagnéticos.
· Los responsables de las políticas deben ser conscientes de los sesgos sistemáticos dentro de la ciencia de la salud ambiental que impiden la detección de un peligro real, a fin de no comprometer la integridad científica.
Sin embargo, este sesgo puede poner en peligro la salud de las personas o del medio ambiente.
· El principio de precaución introduce el uso de diferentes niveles de prueba (o fortalezas de la evidencia) para justificar acciones para reducir la exposición, donde el nivel de prueba elegido depende de la naturaleza y distribución de los costos de estar equivocado al actuar o no actuar; los beneficios del agente o sustancia en cuestión; la disponibilidad de alternativas, etc. Esperar altos niveles de prueba científica de causalidad, o de conocimiento sobre los mecanismos de acción, puede ser muy costoso en términos de compensación, atención médica, pérdida de empleos, reducción de la confianza pública en los científicos, etc.
· El nivel de prueba elegido para justificar una acción no determina ninguna medida política en particular ni ningún tipo de acción. Esto depende de factores como los costos de las diferentes medidas, la equidad, el origen del riesgo (voluntario o impuesto), etc.
· Es necesario involucrar a las partes interesadas para ayudar a enmarcar los problemas para las evaluaciones de riesgos y elegir niveles apropiados de prueba y tipos de acciones para reducir la exposición.



		Sección 17: 	Evidencia científica clave y recomendaciones de políticas de salud pública
· Ya no podemos permitirnos el lujo de que todo siga como hasta ahora. Es hora de que la planificación de nuevas líneas eléctricas y de nuevas viviendas, escuelas y otros espacios habitables a su alrededor se haga teniendo en cuenta los entornos de baja frecuencia de campo electromagnético. La implementación habitual de nuevas tecnologías inalámbricas probablemente sea arriesgada y más difícil de cambiar si la sociedad no toma pronto algunas decisiones informadas sobre los límites. Es necesario seguir investigando para definir qué niveles de RF relacionados con las nuevas tecnologías inalámbricas son aceptables, pero la investigación adicional no debería impedir ni retrasar los cambios sustanciales actuales que podrían ahorrar dinero, vidas y perturbaciones sociales en el futuro.
· Se justifican nuevos límites reglamentarios para los niveles de ELF. Los límites de ELF deberían fijarse por debajo de los niveles de exposición que se han vinculado en estudios sobre leucemia infantil con un mayor riesgo de enfermedad, más un factor de seguridad adicional. Ya no es aceptable construir nuevas líneas eléctricas e instalaciones eléctricas que coloquen a las personas en entornos de ELF que se han determinado como riesgosos (a niveles generalmente de 2 mG (0,2 µT) y superiores).
· Mientras se desarrollan e implementan nuevos límites ELF, un enfoque razonable sería un límite de planificación de 1 mG (0,1 µT) para el espacio habitable adyacente a todas las líneas eléctricas nuevas o mejoradas y un límite de 2 mG (0,2 µT) para todas las demás construcciones nuevas. También se recomienda que se establezca un límite de 1 mG (0,1 µT) para las líneas eléctricas existentes.
Espacio habitable para niños y/o mujeres embarazadas. Esta recomendación se basa en el supuesto de que se requiere una carga de protección mayor para los niños que no pueden protegerse a sí mismos y que corren el riesgo de contraer leucemia infantil a tasas que tradicionalmente son lo suficientemente altas como para desencadenar una acción regulatoria. Esta situación en particular justifica la extensión del límite de 1 mG (0,1 µT) al espacio ocupado existente. "Establecer" en este caso probablemente significa avisos públicos formales de los organismos de salud pertinentes.
· Si bien no es realista reconstruir todos los sistemas de distribución eléctrica existentes, en el corto plazo es necesario iniciar medidas para reducir la exposición a estos sistemas existentes, especialmente en lugares donde los niños pasan tiempo, y se deben alentar.
· Se debería adoptar un límite de precaución de 0,1 µW/cm2 (que también equivale a 0,614 voltios por metro) para la exposición acumulada a radiofrecuencias en exteriores. Esto refleja la ciencia actual sobre radiofrecuencias y la respuesta prudente de salud pública que se establecería razonablemente para las exposiciones a radiofrecuencias pulsadas (ambientales) en los lugares donde las personas viven, trabajan y van a la escuela. Este nivel de radiofrecuencias se experimenta como exposición de todo el cuerpo y puede ser una exposición crónica donde hay cobertura inalámbrica para transmisión de voz y datos para teléfonos celulares, buscapersonas y PDA y otras fuentes de radiación de radiofrecuencia. Algunos estudios y muchos informes anecdóticos sobre problemas de salud se han publicado con niveles inferiores a este; sin embargo, por el momento, podría evitar algunas de las cargas más desproporcionadas que recaen sobre el público más cercano a dichas instalaciones. Aunque este nivel objetivo de radiofrecuencias no impide una mayor implementación de tecnologías WI-FI, también recomendamos que se implementen alternativas alámbricas a WI-FI, en particular en escuelas y bibliotecas, de modo que los niños no estén expuestos a niveles elevados de radiofrecuencias hasta que se comprenda mejor sobre los posibles impactos en la salud. Esta recomendación debe considerarse como un límite precautorio provisional que pretende orientar las acciones preventivas; en el futuro podrían necesitarse límites más conservadores.



		Sección 17: 	Evidencia científica clave y recomendaciones de políticas de salud pública ( continuación)
· Se deben desarrollar e implementar nuevos límites de seguridad pública para las frecuencias de baja frecuencia (50 Hz y 60 Hz) y fijar límites de baja frecuencia por debajo de los niveles de exposición que se han vinculado en estudios sobre leucemia infantil con un mayor riesgo de enfermedad, además de un factor de seguridad adicional.
· Se debe proporcionar orientación a las empresas eléctricas sobre la necesidad de reducir la exposición a las ELF en la ubicación y construcción de nuevas líneas eléctricas y subestaciones. Se debe fomentar la mitigación de las fuentes existentes de ELF superiores a 1 mG (0,1 µT), en particular en los lugares donde los niños y las mujeres embarazadas o que puedan quedar embarazadas pasan una parte importante de su tiempo.
· Las solicitudes de medición y monitoreo de ELF y RF deben ser proporcionadas por las empresas de servicios públicos (para ELF de líneas eléctricas y hogares) y por los empleadores (para ELF y RF en el lugar de trabajo), y aquellos que soliciten información deben recibir los resultados completos de dichas encuestas si lo solicitan.
· Las organizaciones y agencias internacionales de salud deberían emitir avisos de salud pública para aquellas personas expuestas a niveles de ELF y RF relacionados con mayores riesgos de cáncer/enfermedades neurodegenerativas y respuestas a problemas de memoria/aprendizaje/inmunológicos/estrés. Estos avisos deberían referirse tanto a exposiciones residenciales como ocupacionales.
· Se debe elaborar y distribuir información fiable e imparcial a través de un centro de intercambio de información que esté disponible para el público. Se debe proporcionar información científica, de salud pública y sobre opciones de políticas para su revisión independiente a un costo asequible para el público. Los artículos de investigación y las estrategias de prudencia para evitar la exposición deben estar disponibles en varios idiomas.
· Los teléfonos celulares y otros dispositivos inalámbricos deberían rediseñarse para que funcionen únicamente en modo altavoz o en modo mensaje de texto.
· Se deben imponer restricciones a la venta y publicidad de teléfonos celulares y otros dispositivos inalámbricos a niños de 0 a 18 años.
· Todos los países deben seguir ofreciendo servicio telefónico alámbrico, y se les debe desalentar firmemente su eliminación progresiva, incluidos los teléfonos públicos.
· Los fabricantes de dispositivos que funcionan con funciones inalámbricas deberían incluir información sobre el nivel de SAR y etiquetas de advertencia en el exterior del embalaje (no ocultas en el interior). Los dispositivos inalámbricos que generan niveles elevados de RF para el usuario deberían estar obligados a advertirle de posibles efectos adversos sobre la memoria y el aprendizaje, la función cognitiva, la alteración del sueño y el insomnio, los trastornos del estado de ánimo, el equilibrio, el dolor de cabeza, la fatiga, el zumbido en los oídos (tinnitus), la función inmunológica y otros síntomas adversos derivados de su uso.
· Se necesitan etiquetas de advertencia en los teléfonos celulares, PDA (dispositivos de asistencia digital personal) y otros dispositivos inalámbricos para alertar a los usuarios sobre emisiones ELF excesivamente altas del paquete de baterías conmutadas, y requieren que las etiquetas enumeren medidas de mitigación para reducir la exposición (no usar sobre o cerca del cuerpo en la posición "ON-Receive"; usar solo con auricular o en modo altavoz, etc.).
· Se debe proporcionar al público información sobre la ubicación y las características operativas de todos los emplazamientos de antenas inalámbricas de una manera fácilmente accesible para el público, de modo que se puedan tomar decisiones informadas sobre dónde vivir, comprar, trabajar y asistir a la escuela. Dicha información debe incluir obligatoriamente las exposiciones acumuladas a RF/MW basadas en cálculos de
Boletín 65 de la OET de la FCC (o equivalente) a nivel del suelo y del segundo piso en incrementos de 50 pies hacia afuera desde la instalación hasta una densidad de potencia de 0,1 µW/cm2 o 0,614 V/m. La señalización para el público debe ser una condición obligatoria de aprobación para todos los sitios y debe mantenerse actualizada. Las agencias públicas que aprueban y monitorean los sitios inalámbricos deben exigir al solicitante que identifique las ubicaciones de las instalaciones inalámbricas.



		Sección 17: 	Evidencia científica clave y recomendaciones de políticas de salud pública ( continuación)
· Se deben establecer áreas públicas libres de teléfonos móviles y de Wi-Fi en áreas donde el público se congrega y puede tener una expectativa razonable de seguridad, incluidos aeropuertos, centros comerciales públicos, hospitales, bibliotecas, clínicas médicas, hogares de convalecencia y centros de vida asistida, teatros, restaurantes, parques, etc.
· Las agencias de salud y los distritos escolares deben desalentar o prohibir firmemente las torres de telefonía celular en o cerca de (dentro de un radio de 1000 pies) las propiedades escolares, deben retrasar cualquier nueva instalación de WLAN en las aulas escolares, preescolares y guarderías; y deben eliminar o deshabilitar las instalaciones inalámbricas existentes, o se les debe exigir que ofrezcan aulas sin exposición a RF a aquellas familias que elijan no exponer a sus hijos involuntariamente.
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I. RESUMEN PARA EL PÚBLICO
A. Introducción
En 2007, el Grupo de Trabajo de BioInitiative concluyó que los límites de seguridad pública existentes eran inadecuados para proteger la salud pública y hace cinco años convino en que se necesitaban nuevos límites de seguridad pública basados en la biología. El Informe de BioInitiative fue preparado por más de una docena de expertos reconocidos mundialmente en ciencia y políticas de salud pública; y los revisores externos también aportaron contenido y perspectiva valiosos.
Desde el punto de vista de la salud pública, los expertos consideraron que no era de interés público esperar. En 2007, se argumentó que las pruebas disponibles, junto con las enormes poblaciones expuestas a posibles riesgos, eran suficientes para justificar la adopción de fuertes medidas de precaución en relación con los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RFR) y se redujeron los límites de seguridad para los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (CEM). Las recomendaciones sobre los CEM de muy baja frecuencia tenían una base biológica y reflejaban los niveles de CEM que se asociaban sistemáticamente con un mayor riesgo de cáncer infantil, y además incorporaban un factor de seguridad proporcional a otros utilizados en circunstancias similares. En 2007, se consideró que el coste para la salud pública de no hacer nada era inaceptable.
¿Qué ha cambiado en 2012? En veinticuatro capítulos técnicos, los autores que han contribuido a este trabajo analizan el contenido y las implicaciones de unos 1.800 nuevos estudios. En conjunto, estos nuevos estudios informan sobre transcripción genética anormal (Sección 5); genotoxicidad y daño en el ADN monocatenario y bicatenario (Sección 6); proteínas de estrés debido a la naturaleza fractal del ADN, similar a la de las antenas de radiofrecuencia (Sección 7); condensación de la cromatina y pérdida de la capacidad de reparación del ADN en células madre humanas (Secciones 6 y 15); reducción de los depuradores de radicales libres, en particular la melatonina (Secciones 5, 9, 13, 14, 15, 16 y 17); neurotoxicidad en seres humanos y animales (Sección 9); carcinogenicidad en seres humanos (Secciones 11, 12, 13, 14, 15, 16 y 17); graves efectos sobre la morfología y la función de los espermatozoides humanos y animales (Sección 18); efectos en el feto, el neonato y la descendencia (Secciones 18 y 19); efectos en el desarrollo del cerebro y los huesos craneales en la descendencia de animales expuestos a la radiación de los teléfonos celulares durante el embarazo (Secciones 5 y 18); y hallazgos en trastornos del espectro autista consistentes con la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia. Esto es solo una instantánea de la evidencia presentada en el informe actualizado de BioInitiative de 2012.
Hay pruebas científicas sólidas de los riesgos que entraña la exposición crónica a campos electromagnéticos de baja intensidad y a tecnologías inalámbricas (radiación de radiofrecuencia, incluida la radiación de microondas). Los niveles en los que se informa de que se producen efectos son cientos de veces inferiores a los de 2007. La gama de posibles efectos adversos para la salud derivados de la exposición crónica se ha ampliado. Ha aumentado considerablemente el número de estudios que analizan los efectos de los teléfonos móviles (en el cinturón o en el bolsillo de los hombres, que irradian sólo en modo de espera) y de los ordenadores portátiles inalámbricos en la calidad y la motilidad de los espermatozoides y en su muerte (fertilidad y reproducción). En otros estudios nuevos sobre el feto, el lactante y el niño pequeño, y el niño en edad escolar, hay una docena o más de nuevos estudios importantes. Hay más evidencia de que tales exposiciones dañan el ADN, interfieren con la reparación del ADN, evidencia de toxicidad para el genoma humano (genes), efectos más preocupantes sobre el sistema nervioso (neurología) y más y mejores estudios sobre los efectos de las estaciones base de telefonía móvil (instalaciones de antenas inalámbricas o torres de telefonía celular) que informan que niveles más bajos de RFR con el tiempo pueden resultar en impactos adversos para la salud.
Es importante destacar que se han realizado algunos estudios muy amplios sobre el riesgo de tumores cerebrales por el uso de teléfonos móviles. El estudio final Interphone de la Organización Mundial de la Salud (2010) en 13 países arrojó pruebas (aunque muy debatidas entre los miembros díscolos del comité de investigación) de que el uso de teléfonos móviles durante 10 años o más, con aproximadamente 1.640 horas de uso acumulado de un teléfono móvil o inalámbrico, duplica aproximadamente el riesgo de glioma en adultos. Los gliomas son tumores agresivos y malignos cuya esperanza de vida media tras el diagnóstico es de unos 400 días. El hecho de que los tumores cerebrales se revelen en estudios epidemiológicos SÓLO a los 10 años o más es significativo; la exposición a los rayos X y a otras radiaciones ionizantes que también pueden causar tumores cerebrales tardan casi 15-20 años en aparecer, lo que convierte a la radiación de radiofrecuencia/microondas de los teléfonos móviles en un agente cancerígeno muy eficaz. Estudios posteriores realizados por Lennart Hardell y su equipo de investigación en la Universidad de Orebro (Suecia) demostraron que los niños que comienzan a usar un teléfono móvil en los primeros años tienen un riesgo cinco veces mayor (más del 500%) de desarrollar un glioma cuando tienen entre 20 y 29 años. Esto tiene ramificaciones significativas para la intervención de salud pública.
En poco tiempo, en 2011 la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC) de la Organización Mundial de la Salud clasificó la radiación de radiofrecuencia como un posible carcinógeno humano del Grupo 2B, sumándose a la clasificación de la IARC de ELF-EMF que se produjo en 2001. La evidencia de carcinogenicidad de la RFR provenía principalmente de estudios de teléfonos celulares y tumores cerebrales, pero según las reglas de la IARC, se aplica a todas las exposiciones a RFR (se aplica a la exposición, no solo a dispositivos como teléfonos celulares o teléfonos inalámbricos que emiten RFR).
 
B. ¿Por qué nos importa?
Los riesgos son muy altos. La exposición a los campos electromagnéticos (tanto los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) de fuentes de frecuencia industrial como líneas eléctricas y electrodomésticos, como la radiación de radiofrecuencia o RFR) se ha vinculado a una variedad de resultados adversos para la salud que pueden tener consecuencias significativas para la salud pública. Los resultados de salud más graves que se han asociado con la radiación de frecuencia extremadamente baja (ELF) y/o la radiación de radiofrecuencia (RFR) incluyen leucemia infantil y adulta, tumores cerebrales infantiles y adultos y un mayor riesgo de enfermedades neurodegenerativas, Alzheimer y esclerosis lateral amiotrófica (ELA). Además, hay informes de un mayor riesgo de cáncer de mama tanto en hombres como en mujeres, efectos genotóxicos (daño del ADN, condensación de la cromatina, micronucleación, reparación deficiente del daño del ADN en células madre humanas), fuga patológica de la barrera hematoencefálica, alteración de la función inmunológica, incluyendo un aumento de las respuestas alérgicas e inflamatorias, abortos espontáneos y algunos efectos cardiovasculares. En estudios realizados a personas que viven en entornos de RF de muy baja intensidad y están expuestas a Wi-Fi y a torres de telefonía móvil, se ha informado de casos de insomnio (alteración del sueño). En la literatura científica también se han descrito efectos a corto plazo en la cognición, la memoria y el aprendizaje, el comportamiento, el tiempo de reacción, la atención y la concentración, y una actividad de las ondas cerebrales alterada (EEG alterado). En varios artículos y revisiones se pueden encontrar mecanismos biofísicos que pueden explicar dichos efectos (Sage, 2012).
El consenso científico tradicional y el método científico no son más que uno de los factores que contribuyen a decidir cuándo se deben adoptar medidas de salud pública; más bien, son una de las muchas voces que son importantes para determinar cuándo se justifican nuevas medidas para proteger la salud pública. Sin duda, es importante, pero no es competencia exclusiva de los científicos, determinar para toda la sociedad cuándo los cambios favorecen la salud pública y el bienestar de los niños.
C. ¿Sabemos lo suficiente para actuar?
Los seres humanos somos sistemas bioeléctricos. Nuestros corazones y cerebros están regulados por señales bioeléctricas internas. La exposición ambiental a campos electromagnéticos artificiales puede interactuar con procesos biológicos fundamentales en el cuerpo humano. En algunos casos, esto puede causar malestar, alteración del sueño o pérdida de bienestar (alteración del funcionamiento mental y del metabolismo) o, a veces, puede ser una enfermedad terrible como el cáncer o la enfermedad de Alzheimer. Puede interferir con la capacidad de una persona para quedarse embarazada o llevar un embarazo a término, o dar lugar a cambios en el desarrollo cerebral que son perjudiciales para el niño. Es posible que estas exposiciones desempeñen un papel en la causa de alteraciones a largo plazo del crecimiento y desarrollo normales de los niños, lo que hace que se desvíe la balanza de la posibilidad de convertirse en adultos productivos. El uso de dispositivos inalámbricos comunes, como ordenadores portátiles y teléfonos móviles inalámbricos, requiere una acción urgente simplemente porque las exposiciones están en todas partes en la vida diaria; tenemos que definir si estas exposiciones pueden dañar la salud o a los niños del futuro que nacerán de padres que ahora están inmersos en exposiciones inalámbricas.
Desde la Segunda Guerra Mundial, el nivel de fondo de los campos electromagnéticos de fuentes eléctricas ha aumentado exponencialmente, más recientemente por la creciente popularidad de las tecnologías inalámbricas como los teléfonos móviles (seis mil millones en 2011-12, frente a dos mil millones en 2006), los teléfonos inalámbricos, las redes WI-FI, WiMAX y LTE. Algunos países están pasando de las líneas telefónicas fijas (con cable) a los teléfonos inalámbricos exclusivamente, lo que obliga a las poblaciones desinformadas de todo el mundo a exponerse a estos medios. Al mismo tiempo, la máxima autoridad mundial en materia de evaluación del cáncer, la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud, clasifica estas exposiciones inalámbricas como un posible riesgo para la salud. Varias décadas de investigación científica internacional confirman que los campos electromagnéticos son biológicamente activos en animales y en seres humanos. Ahora, la balanza se ha desplazado claramente hacia una "presunción de posibles efectos adversos" de la exposición crónica. Es difícil llegar a otra conclusión, cuando los efectos biológicos que están ocurriendo claramente ahora conducen a condiciones tales como la fuga patológica de la barrera hematoencefálica (que permite la entrada de toxinas en los tejidos cerebrales); daño oxidativo al ADN y al genoma humano, impidiendo la reparación normal del ADN en las células madre humanas; interfiriendo con la producción saludable de esperma; produciendo esperma de mala calidad o bajo número de espermatozoides sanos, alterando el desarrollo cerebral fetal que puede estar fundamentalmente vinculado a las tasas epidémicas de autismo y problemas en los niños escolares con la memoria, la atención, la concentración y el comportamiento; y provocando alteraciones del sueño que socavan la salud y la curación de numerosas maneras.
En el mundo actual, todos estamos expuestos a dos tipos de campos electromagnéticos: (1) campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) de aparatos eléctricos y electrónicos y líneas eléctricas y (2) radiación de radiofrecuencia (RFR) de dispositivos inalámbricos como teléfonos celulares e inalámbricos, antenas y torres celulares y torres de transmisión de radiodifusión. En este informe utilizaremos el término EMF para referirnos a todos los campos electromagnéticos en general; y los términos ELF o RFR para referirnos al tipo específico de exposición. Ambos son tipos de radiación no ionizante, lo que significa que no tienen suficiente energía para desprender electrones de sus órbitas alrededor de los átomos e ionizar (cargar) los átomos, como lo hacen los rayos X, las tomografías computarizadas y otras formas de radiación ionizante. En este informe se proporciona un glosario y definiciones para ayudarlo. Algunas definiciones útiles que probablemente necesitará cuando lea sobre ELF y RF en esta sección de resumen (el lenguaje para medirlo) se muestran en la Sección 26: Glosario.
II. RESUMEN DE LA CIENCIA  
A. Evidencia de daño a los espermatozoides y a la reproducción
Varios laboratorios internacionales han replicado estudios que muestran efectos adversos sobre la calidad, motilidad y patología de los espermatozoides en hombres que usan y particularmente en aquellos que llevan un teléfono celular, PDA o buscapersonas en su cinturón o en un bolsillo (ver Sección 18 para referencias incluyendo Agarwal et al, 2008; Agarwal et al, 2009; Wdowiak et al, 2007; De Iuliis et al, 2009; Fejes et al, 2005; Aitken et al, 2005; Kumar, 2012). Otros estudios concluyen que el uso de teléfonos celulares, la exposición a la radiación de los teléfonos celulares o el almacenamiento de un teléfono celular cerca de los testículos de los hombres humanos afectan el conteo, la motilidad, la viabilidad y la estructura de los espermatozoides (Aitken et al, 2004; Agarwal et al, 2007; Erogul et al, 2006). Los estudios en animales han demostrado daño oxidativo y del ADN, cambios patológicos en los testículos de los animales, disminución de la movilidad y viabilidad de los espermatozoides y otras medidas de daño perjudicial a la línea germinal masculina (Dasdag et al, 1999; Yan et al, 2007; Otitoloju et al, 2010; Salama et al, 2008; Behari et al, 2006; Kumar et al, 2012). Hay menos estudios en animales que hayan estudiado los efectos de la radiación de los teléfonos celulares en los parámetros de fertilidad femenina. Panagopoulous et al (2012) informan de una disminución del desarrollo ovárico y del tamaño de los ovarios, y de la muerte celular prematura de los folículos ováricos y de las células nodrizas en Drosophila melanogaster. Gul et al (2009) informaron de que las ratas expuestas a un nivel de RFR en espera (teléfonos encendidos pero sin transmitir llamadas) tuvieron una disminución en el número de folículos ováricos en las crías nacidas de estas madres expuestas. Magras y Xenos (1997) informaron sobre infertilidad irreversible en ratones después de cinco (5) generaciones de exposición a RFR a niveles de exposición a torres de telefonía celular de menos de un microvatio por centímetro cuadrado (µW/cm2). Consulte la Sección 18 para obtener referencias.
EL ESPERMA HUMANO Y SU ADN ESTÁN DAÑADOS
Los espermatozoides humanos sufren daños por la radiación de los teléfonos móviles a intensidades muy bajas (0,00034 – 0,07 µW/cm2). Existe una verdadera avalancha de nuevos estudios que informan de daños en los espermatozoides de seres humanos y animales, lo que genera importantes preocupaciones por la fertilidad, la reproducción y la salud de la descendencia (mutaciones de novo no reparadas en los espermatozoides). Los niveles de exposición son similares a los que resultan de llevar un teléfono móvil en el cinturón o en el bolsillo del pantalón, o de utilizar un ordenador portátil inalámbrico en el regazo. Los espermatozoides carecen de la capacidad de reparar los daños en el ADN. (Behari y Rajamani, Sección 18) Los niños pequeños son más vulnerables que las personas mayores a los productos químicos y a la radiación ionizante. Los EE.UU.
La Agencia de Protección Ambiental (EPA) propone un ajuste de riesgo de diez veces para los primeros dos años de vida de exposición a carcinógenos, y un ajuste de tres veces para los años 3 a 5. Estos ajustes no abordan el riesgo fetal, y se debería examinar la posibilidad de extender esta protección al feto, debido al rápido desarrollo de los órganos del feto.
 
El Comité Presidencial contra el Cáncer (2010) concluyó que los niños “corren un riesgo especial debido a su menor masa corporal y su rápido desarrollo físico, factores que aumentan su vulnerabilidad a los carcinógenos conocidos, incluida la radiación”. La Academia Estadounidense de Pediatría, en una carta al congresista Dennis Kucinich fechada el 12 de diciembre de 2012, afirma: “Los niños se ven afectados desproporcionadamente por las exposiciones ambientales, incluida la radiación de los teléfonos celulares. Las diferencias en la densidad ósea y la cantidad de líquido en el cerebro de un niño en comparación con el cerebro de un adulto podrían permitir que los niños absorban mayores cantidades de energía de radiofrecuencia en su interior que los adultos. Es esencial que cualquier nueva norma para los teléfonos celulares u otros dispositivos inalámbricos se base en la protección de las poblaciones más jóvenes y vulnerables para garantizar su protección durante toda su vida”.
La cuestión de la exposición de los niños a las RFR es de importancia crítica. Hay pruebas abrumadoras de que los niños son más vulnerables que los adultos a muchas exposiciones diferentes (Sly y Carpenter, 2012), incluida la RFR, y que las enfermedades que más preocupan son el cáncer y los efectos sobre el desarrollo neurológico. Sin embargo, los padres colocan monitores de bebés que emiten RFR en las cunas, proporcionan a los niños muy pequeños juguetes inalámbricos y les dan teléfonos celulares, generalmente sin ningún conocimiento de los peligros potenciales. Una preocupación creciente es el movimiento para hacer que todos los laboratorios de computación de los estudiantes en las escuelas sean inalámbricos. Un laboratorio de computación cableado no aumentará la exposición a las RFR y proporcionará un acceso seguro a Internet (Section, Sage y Carpenter, BioInitiative 2012 Report).
C. Evidencia de efectos fetales y neonatales
Desde 2006, se han observado efectos en el feto en desarrollo a causa de la exposición intrauterina a la radiación de los teléfonos móviles en estudios realizados en humanos y animales. Las fuentes de exposición fetal y neonatal que son motivo de preocupación son la radiación de los teléfonos móviles (tanto el uso paterno de dispositivos inalámbricos que se llevan sobre el cuerpo como el uso materno de teléfonos inalámbricos durante el embarazo). Las fuentes incluyen la exposición a la RFR de todo el cuerpo procedente de estaciones base y Wi-Fi, el uso de ordenadores portátiles inalámbricos, el uso de incubadoras para recién nacidos con niveles excesivamente altos de ELF-EMF que dan lugar a una variabilidad de la frecuencia cardíaca alterada y a una reducción de los niveles de melatonina en los recién nacidos, la exposición fetal a la resonancia magnética de la madre embarazada y una mayor susceptibilidad a la leucemia y al asma en el niño en los casos en que ha habido exposición materna a ELFEMF. Divan et al (2008) descubrieron que los niños nacidos de madres que utilizaron teléfonos móviles durante el embarazo desarrollan más problemas de conducta cuando llegan a la edad escolar que los niños cuyas madres no utilizaron teléfonos móviles durante el embarazo. Los niños cuyas madres usaron teléfonos celulares durante el embarazo tuvieron un 25% más de problemas emocionales, un 35% más de hiperactividad, un 49% más de problemas de conducta y un 34% más de problemas con los compañeros (Divan et al, 2008). Aldad et al (2012) demostraron que la radiación del teléfono celular alteró significativamente el desarrollo cerebral fetal y produjo un comportamiento similar al TDAH en la descendencia de ratones preñados. Los ratones expuestos tuvieron una transmisión sináptica glutamatérgica alterada dependiente de la dosis hacia las neuronas piramidales de la capa V de la corteza prefrontal. Los autores concluyen que los cambios de comportamiento fueron el resultado de una programación de desarrollo neuronal alterada en el útero. Los ratones descendientes fueron hiperactivos y tuvieron una función de memoria deteriorada y problemas de comportamiento, muy parecidos a los niños humanos en Divan et al (2008). Ver las Secciones 19 y 20 para referencias. Fragopoulou et al (2012) informan que el desarrollo de astrocitos cerebrales seguido de estudios proteómicos se ve afectado negativamente por la DECT (radiación de teléfonos inalámbricos) y la radiación de teléfonos móviles.
La exposición fetal (in utero) y en la primera infancia a la radiación de los teléfonos móviles y a las tecnologías inalámbricas en general puede ser un factor de riesgo de hiperactividad, trastornos del aprendizaje y problemas de conducta en la escuela. Se necesitan medidas de sentido común para limitar tanto los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) como los de radiofrecuencia (RF) en estas poblaciones, especialmente en lo que respecta a las exposiciones evitables, como las incubadoras que se pueden modificar, y en las que es fácil instituir educación a las madres embarazadas con respecto a las computadoras portátiles, los teléfonos móviles y otras fuentes de ELF y RF.
 
Un enfoque precautorio puede proporcionar el marco para la toma de decisiones cuando se deben realizar acciones de remediación para prevenir altas exposiciones de niños y mujeres embarazadas.
(Bellieni y Pinto, 2012 – Sección 19)
D. Evidencia de efectos sobre el autismo (trastornos del espectro autista)
Los médicos y los profesionales de la salud deberían aumentar la visibilidad de los campos electromagnéticos y las frecuencias de radiofrecuencia como un factor ambiental plausible en las evaluaciones clínicas y los protocolos de tratamiento de los pacientes con cáncer colorrectal. Reducir o eliminar los factores estresantes de los campos electromagnéticos y las frecuencias de radiofrecuencia inalámbricas del entorno es una medida de precaución razonable, dada la evidencia general de su vínculo con los pacientes con cáncer colorrectal.
Miles de estudios científicos realizados a lo largo de cuatro décadas señalan graves efectos biológicos y daños a la salud causados por los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia. Estos estudios informan de genotoxicidad, daños en el ADN monocatenario y bicatenario, condensación de la cromatina, pérdida de la capacidad de reparación del ADN en las células madre humanas, reducción de los depuradores de radicales libres (en particular, la melatonina), transcripción genética anormal, neurotoxicidad, carcinogenicidad, daños en la morfología y la función de los espermatozoides, efectos en el comportamiento y efectos en el desarrollo cerebral de los fetos de madres humanas que utilizan teléfonos móviles durante el embarazo. La exposición a los teléfonos móviles se ha relacionado con un desarrollo cerebral fetal alterado y un comportamiento similar al del TDAH en las crías de ratones preñados.
Muchos procesos fisiológicos alterados y conductas deterioradas en personas con ASCs se parecen mucho a los relacionados con los efectos biológicos y de salud de la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia. Los biomarcadores e indicadores de enfermedad y sus síntomas clínicos tienen similitudes sorprendentes. A nivel celular y molecular, muchos estudios de personas con ASCs han identificado estrés oxidativo y evidencia de daño por radicales libres, así como deficiencias de antioxidantes como el glutatión. El calcio intracelular elevado en las ASCs puede estar asociado con mutaciones genéticas, pero con mayor frecuencia puede ser consecuencia de la inflamación o la exposición a sustancias químicas. También puede producirse peroxidación lipídica de las membranas celulares, alteración del metabolismo del calcio, alteración de la actividad de las ondas cerebrales y consiguiente disfunción del sueño, del comportamiento y del sistema inmunológico, fuga patológica de barreras críticas entre el intestino y la sangre o la sangre y el cerebro. Las mitocondrias pueden funcionar mal y son comunes los trastornos del sistema inmunológico de varios tipos. Se pueden medir los cambios en la electrofisiología del cerebro y del sistema nervioso autónomo y las convulsiones son mucho más comunes que en la población en general. La alteración del sueño y los altos niveles de estrés son casi universales. También se ha documentado que todos estos fenómenos son resultado de la exposición a EMF/RFR o están modulados por ella.
∞ • A los niños con problemas neurológicos existentes que incluyan problemas cognitivos, de aprendizaje, de atención, de memoria o de conducta se les debe proporcionar, en la medida de lo posible, entornos de aprendizaje, de vida y de sueño con cables (no inalámbricos).
∞ • Las aulas de educación especial deben respetar las condiciones de “no conexión inalámbrica” para reducir los factores estresantes evitables que pueden impedir el progreso social, académico y conductual.
∞ • Todos los niños deben estar razonablemente protegidos del estresor fisiológico de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) significativamente elevados (conexión inalámbrica en aulas o entornos domésticos).
∞ • Los distritos escolares que actualmente estén considerando entornos de aprendizaje totalmente inalámbricos deben ser fuertemente advertidos de que los entornos cableados probablemente proporcionen mejores entornos de aprendizaje y enseñanza, y eviten posibles consecuencias adversas para la salud tanto de los estudiantes como del personal docente a largo plazo.
∞ • El seguimiento de los impactos de la tecnología inalámbrica en los entornos de aprendizaje y cuidado debe realizarse con técnicas sofisticadas de medición y análisis de datos que tengan en cuenta los impactos no lineales de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) y las técnicas de datos más apropiadas para discernir estos impactos.
∞ • Hay suficiente evidencia científica para justificar la selección de Internet con cable, aulas con cable y dispositivos de aprendizaje con cable, en lugar de asumir un compromiso costoso y potencialmente perjudicial para la salud con dispositivos inalámbricos que posiblemente tengan que sustituirse más adelante.
∞ 	• Se deberían proporcionar aulas con cable a todos los estudiantes que opten por no utilizar entornos inalámbricos.
(Herbert y Sage, 2012 – Sección 20)
El público necesita saber que estos riesgos existen, que la transición a la tecnología inalámbrica no debe considerarse segura y que vale la pena el esfuerzo de minimizar las exposiciones que aún brindan los beneficios de la tecnología en el aprendizaje, pero sin la amenaza del riesgo para la salud y los impedimentos del desarrollo para el aprendizaje y el comportamiento en el aula.
También se aplican recomendaciones más amplias relacionadas con la reducción de la vulnerabilidad fisiológica a las exposiciones, la reducción de la carga alostática y el desarrollo de la resiliencia fisiológica mediante una nutrición de alta calidad, la reducción de la exposición a tóxicos y agentes infecciosos y la reducción del estrés, todas las cuales pueden implementarse de manera segura basándose en el conocimiento actualmente disponible.
E. Evidencia de electrohipersensibilidad
La polémica cuestión de si la electrohipersensibilidad existe como una condición médica y qué tipos de pruebas podrían revelar biomarcadores para el diagnóstico y el tratamiento ha sido profundizada por varios estudios nuevos presentados en la Sección 24 – Evidencia científica clave y recomendaciones de políticas de salud pública. Lo que es evidente es que un número cada vez mayor de personas en todo el mundo tienen síntomas graves y debilitantes que son clave para varios tipos de exposición a EMF y RFR. De esto no hay duda. La continua implementación masiva de tecnologías inalámbricas, en particular el medidor de servicios inalámbrico "inteligente", ha desencadenado miles de quejas de mala salud y síntomas incapacitantes cuando la instalación de estos medidores se realiza cerca de los espacios habitables de las familias.
McCarty et al (2011) estudiaron la electrohipersensibilidad en una paciente (una médica). La paciente no pudo detectar la presencia o ausencia de exposición a campos electromagnéticos, lo que descartó en gran medida la posibilidad de sesgo. En múltiples ensayos con los campos encendidos o apagados, el sujeto experimentó y reportó dolor temporal, sensación de malestar, latidos cardíacos salteados, espasmos musculares y/o dolor de cabeza intenso cuando el campo pulsado (100 ms, duración a 10 Hz) estaba encendido, pero ningún síntoma o síntomas leves cuando estaba apagado. Los síntomas de los campos continuos fueron menos graves que con los campos pulsados. Las diferencias entre el campo encendido y la exposición simulada fueron significativas en el nivel p < 0,05. Los autores concluyen que la hipersensibilidad electromagnética es un síndrome neurológico y que se pueden provocar reacciones somáticas estadísticamente confiables en este paciente mediante la exposición a campos eléctricos de 60 Hz a 300 voltios por metro (V/m). Marino et al (2012) respondieron a los comentarios sobre su estudio con McCarty diciendo:
“La hipersensibilidad a los campos electromagnéticos puede presentarse como un síndrome neurológico inducible por factores ambientales. Seguimos un enfoque empírico y demostramos una relación de causa y efecto (p < 0,05) en condiciones que nos permitieron inferir la existencia de hipersensibilidad electromagnética (EHS), un síndrome neurológico novedoso”.
El equipo de Sandstrom, Hansson Mild y Lyskov produjo numerosos artículos entre 1994 y 2003 que involucraban a personas electrosensibles (ver Sección 24 - Lyskov et al, 1995; Lyskov et al, 1998; Sandstrom et al, 1994; Sandstrom et al, 1995;
Sandstrom et al, 1997; Sandstrom et al, 2003). Sandstrom et al (2003) presentaron evidencia de que la variabilidad de la frecuencia cardíaca está alterada en personas con hipersensibilidad eléctrica y mostraron una alteración del sistema nervioso autónomo.
“Los pacientes con EHS tenían un patrón alterado de ritmos circadianos de frecuencia cardíaca alta y mostraban una representación relativamente 'plana' de la potencia espectral registrada por hora del componente de frecuencia cardíaca alta de la variabilidad de la frecuencia cardíaca”. Este equipo de investigación también descubrió que “los pacientes con EHS tienen un desequilibrio de la regulación del sistema nervioso autónomo (SNA) con una tendencia a la hipersimpatonía, medida por la frecuencia cardíaca (FC) y la actividad electrodérmica, y una hiperreactividad a diferentes factores físicos externos, medida por los potenciales evocados cerebrales y las respuestas simpáticas de la piel a la estimulación visual y auditiva” (Lyskov et al, 2001 a,b; Sandstrom et al, 1997).
Los informes mencionados anteriormente proporcionan evidencia de que las personas que informan ser electrosensibles se diferencian de los demás en que tienen algunas anomalías en el sistema nervioso autónomo, lo que se refleja en medidas como la variabilidad de la frecuencia cardíaca.
F. Evidencia de los efectos de la exposición a RFR en torres de telefonía celular
Los niveles muy bajos de exposición a RFR están asociados con efectos biológicos y efectos adversos para la salud. Al menos cinco nuevos estudios sobre torres de telefonía móvil informan de efectos biológicos en el rango de 0,001 a 0,05 µW/cm2 a niveles inferiores a los informados en 2007 (0,05 a 0,1 uW/cm2 fue el rango por debajo del cual, en 2007, no se observaron efectos). Los investigadores informan de dolores de cabeza, dificultades de concentración y problemas de conducta en niños y adolescentes; y trastornos del sueño, dolores de cabeza y problemas de concentración en adultos. Los estándares de seguridad pública son entre 1.000 y 10.000 o más veces superiores a los niveles que ahora se informan comúnmente en los estudios sobre estaciones base de telefonía móvil como causantes de efectos biológicos.
 
 
Desde 2007, cinco nuevos estudios de RFR a nivel de estación base en intensidades que van desde menos de 0,001 uW/cm2 a 0,05 uW/cm2 informan dolores de cabeza, dificultades de concentración y problemas de comportamiento en niños y adolescentes; y trastornos del sueño, dolores de cabeza y problemas de concentración en adultos.
 
 	 
G. Evidencia de efectos sobre la barrera hematoencefálica (BHE) 
El equipo de la Universidad de Lund (Suecia) formado por Leif Salford, Bertil Persson y Henrietta Nittby ha realizado un trabajo pionero sobre los efectos de la RFR de nivel muy bajo en el revestimiento protector del cerebro humano, la barrera que protege al cerebro de las moléculas grandes y las toxinas que se encuentran en la sangre.
LA BARRERA HEMATOENCEFÁLICA ESTÁ EN RIESGO
La BHE es una barrera protectora que impide el flujo de toxinas hacia el tejido cerebral sensible. El aumento de la permeabilidad de la BHE causado por la RFR de los teléfonos móviles puede provocar daños neuronales. Muchos estudios de investigación muestran que las exposiciones de intensidad muy baja a la RFR pueden afectar a la barrera hematoencefálica (BHE) (principalmente estudios en animales). Resumiendo la investigación, es más probable que improbable que los campos electromagnéticos no térmicos de los teléfonos móviles y las estaciones base tengan efectos sobre la biología. Una sola exposición de 2 horas a la radiación de los teléfonos móviles puede provocar un aumento de la fuga de la BHE y, 50 días después de la exposición, se puede observar daño neuronal y, en el momento posterior, también se demuestra la fuga de albúmina. Se ha demostrado que los niveles de RFR necesarios para afectar a la BHE son tan bajos como 0,001 W/kg, o menos que sostener un teléfono móvil con el brazo extendido. El estándar de la FCC de EE. UU. es de 1,6 W/kg; el estándar de la ICNIRP es de 2 W/kg de energía (SAR) en el tejido cerebral por el uso de teléfonos móviles/inalámbricos. Por lo tanto, los efectos BBB ocurren a niveles de exposición a RFR aproximadamente 1000 veces más bajos que los límites permitidos por los EE. UU. y la ICNIRP.
 	(Salford et al, 2012 - Sección 10)
 
	 	H. Evidencia de efectos sobre tumores cerebrales 
El equipo de la Universidad de Orebro (Suecia), dirigido por el doctor Lennart Hardell, oncólogo e investigador médico, ha elaborado un extraordinario trabajo sobre toxinas ambientales de diversos tipos, incluidos los efectos de la radiación de radiofrecuencia/microondas y el cáncer. Su trabajo de 2012 concluye:
“Según estudios epidemiológicos, existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos. La evidencia proviene principalmente de dos centros de estudio, el grupo Hardell en Suecia y el Interphone Study Group. No se observa un patrón consistente de mayor riesgo de meningioma. Un sesgo sistemático en los estudios que explica los resultados también habría sido el caso para el meningioma. El diferente patrón de riesgo para el tipo de tumor refuerza los hallazgos relacionados con el glioma y el neurinoma acústico. Los metanálisis del grupo Hardell y los estudios Interphone muestran un mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico. La evidencia de apoyo también proviene de la localización anatómica del tumor en el área más expuesta del cerebro, la exposición acumulada en horas y el tiempo de latencia que se suman a la
relevancia biológica de un riesgo aumentado. Además, los cálculos de riesgo basados en la dosis absorbida estimada dan
Fortalecimiento de los hallazgos. (Hardell et al, 2012 – Sección 11)
 
“Existe una base razonable para concluir que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia son bioactivos y tienen el potencial de causar impactos en la salud. Existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neuroma acústico asociado con el uso de teléfonos inalámbricos (teléfonos móviles e inalámbricos) basado principalmente en los resultados de los estudios de casos y controles del grupo Hardell y los resultados del estudio final de Interphone. La evidencia epidemiológica indica que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia deberían clasificarse como carcinógenos humanos. Con base en nuestra propia investigación y la revisión de otras evidencias, los límites de seguridad pública y los niveles de referencia existentes de la FCC/IEE y la ICNIRP no son adecuados para proteger la salud pública. Nuevas medidas de salud pública
Se necesitan normas y límites. 	(Hardell et al, 2012 – Sección 11)
 
I. Evidencia de efectos genotóxicos (genotoxicidad)
Daño genético (estudios de genotoxicidad): existen al menos varios cientos de artículos publicados que informan que los campos electromagnéticos (ELF/RFR) pueden afectar los procesos oxidativos celulares (daño oxidativo). El aumento de la actividad de los radicales libres y los cambios en las enzimas involucradas en los procesos oxidativos celulares son los efectos más consistentes observados en células y animales después de la exposición a campos electromagnéticos. El envejecimiento puede hacer que una persona sea más susceptible a los efectos perjudiciales de los campos electromagnéticos de ELF por daño oxidativo, ya que los antioxidantes pueden disminuir con la edad. Claramente, la preponderancia de los estudios genéticos informan sobre daños en el ADN y la imposibilidad de reparar el daño en el ADN.
 
Se describen ciento catorce (114) nuevos artículos sobre los efectos genotóxicos de la RFR publicados entre 2007 y principios de 2014. De ellos, 74 (65%) mostraron efectos y 40 (35%) no mostraron efectos. (Lai, 2014 – Sección 6)
 
Cincuenta y nueve (59) nuevos artículos sobre campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y dos artículos sobre campos magnéticos estáticos que informan sobre los efectos genotóxicos de
Se describen los campos electromagnéticos de frecuencia ultraelevada publicados entre 2007 y principios de 2014. De ellos, 49 (83%) muestran efectos y 10 (17%)
No muestran ningún efecto. (Lai, 2014 – Sección 6) Los factores que actúan directa o indirectamente sobre el sistema nervioso pueden causar cambios morfológicos, químicos o eléctricos en el sistema nervioso que pueden provocar efectos neurológicos. Tanto los campos electromagnéticos de RF como de ELF afectan las funciones neurológicas y el comportamiento en animales y seres humanos.
Se describen doscientos once (211) nuevos artículos que informan sobre los efectos neurológicos de la RFR publicados entre 2007 y principios de 2014. De estos, 144 (68%) mostraron efectos y 67 (32%) no mostraron efectos.
                                                            
 
Se describen ciento cinco (105) nuevos artículos sobre campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (incluidos dos artículos de campo estáticos) que informan sobre los efectos neurológicos de los campos electromagnéticos de frecuencia muy baja publicados entre 2007 y principios de 2014. De estos, 95 (90%) muestran efectos y
10 (10%) no muestran ningún efecto. (Lai, 2014 – Sección 9)
 
K. Evidencias de cáncer (leucemia infantil)
Con un total de 42 estudios epidemiológicos publicados hasta la fecha, los campos electromagnéticos de frecuencia ultraelevada (ELF) se encuentran entre los factores ambientales más estudiados. Excepto la radiación ionizante, ningún otro factor ambiental ha demostrado con tanta firmeza que aumenta el riesgo de leucemia infantil.
Existen pruebas suficientes de estudios epidemiológicos de un mayor riesgo por exposición a campos magnéticos ELF-EMF de frecuencia industrial. y no pueden atribuirse al azar, al sesgo o a factores de confusión. Por lo tanto, según las normas del IARC, dichas exposiciones pueden clasificarse como carcinógenos del grupo 1 (carcinógenos conocidos).
 
Hasta el momento no se ha identificado ningún otro factor de riesgo para el que se hayan presentado condiciones tan improbables que permitan posponer o negar la necesidad de adoptar medidas para reducir la exposición. Como medida de precaución, se deberían implementar medidas para garantizar que la exposición debida a las líneas de transmisión y distribución sea inferior a un promedio de aproximadamente 1 mG. Este valor es arbitrario en la actualidad y solo se apoya en el hecho de que en muchos estudios se ha elegido este nivel como referencia. (Kundi, 2012 – Sección 12)
 
L. Melatonina, cáncer de mama y enfermedad de Alzheimer
MELATONINA Y CÁNCER DE MAMA: Se considera que once (11) de los 13 estudios epidemiológicos residenciales y ocupacionales publicados brindan evidencia (positiva) de que la exposición a campos magnéticos de ELF altos puede resultar en una disminución de la producción de melatonina. Los dos estudios negativos tenían deficiencias importantes que ciertamente pueden haber sesgado los resultados. Hay evidencia suficiente para concluir que la exposición prolongada a campos magnéticos de ELF relativamente altos puede resultar en una disminución de la producción de melatonina. No se ha determinado en qué medida las características personales, por ejemplo, los medicamentos, interactúan con la exposición a campos magnéticos de ELF en la disminución de la producción de melatonina.
 
Hay evidencia suficiente para concluir que la exposición prolongada a niveles relativamente altos de MF de ELF puede resultar en una disminución de la producción de melatonina, lo que puede aumentar el riesgo de cáncer de mama. No se ha determinado en qué medida las características personales, por ejemplo, los medicamentos, interactúan con la exposición a MF de ELF en la disminución de la producción de melatonina. Una nueva investigación indica que la exposición a MF de ELF, in vitro, puede reducir significativamente la actividad de la melatonina a través de efectos sobre MT1, un importante receptor de melatonina. Hasta ahora se han realizado cinco estudios longitudinales sobre la baja producción de melatonina como factor de riesgo para el cáncer de mama. Cada vez hay más evidencia longitudinal de que la baja producción de melatonina es un factor de riesgo para el cáncer de mama, al menos en la etapa posmenopáusica.	  
 	(Davanipour y Sobel, 2012 – Sección 13)
ENFERMEDAD DE ALZHEIMER: Actualmente, existen pruebas de que a) los niveles elevados de beta amiloide periférica son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer y b) la exposición a MF de ELF media a alta puede aumentar la beta amiloide periférica. Los niveles elevados de beta amiloide en el cerebro también son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer y la exposición a MF de ELF media a alta de las células cerebrales probablemente también aumente la producción de beta amiloide en estas células. Existen considerables pruebas in vitro y animales de que la melatonina protege contra la enfermedad de Alzheimer. Por lo tanto, es ciertamente posible que los niveles bajos de producción de melatonina estén asociados con un aumento del riesgo de enfermedad de Alzheimer.
 
Hay pruebas epidemiológicas sólidas de que la exposición a las frecuencias medias de ELF es un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer. Actualmente existen doce (12) estudios sobre la exposición a las frecuencias medias de ELF y la enfermedad de Alzheimer o la demencia. Nueve (9) de estos estudios se consideran positivos y tres (3) negativos. Los tres estudios negativos presentan deficiencias graves en la clasificación de la exposición a las frecuencias medias de ELF, lo que hace que se considere que los sujetos con una exposición bastante baja tienen una exposición significativa. No hay estudios suficientes para formular una opinión sobre si la exposición a las frecuencias medias de radiofrecuencia es un factor de riesgo o protector para la enfermedad de Alzheimer.
                                                    
Actualmente, existen pruebas de que (i) los niveles elevados de beta amiloide periférica son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer y (ii) la exposición a MF de ELF media a alta puede aumentar la beta amiloide periférica. Los niveles elevados de beta amiloide en el cerebro también son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer y la exposición a MF de ELF media a alta de las células cerebrales probablemente también aumente la producción de beta amiloide en estas células. 
Existen pruebas in vitro y animales considerables de que la melatonina protege contra la enfermedad de Alzheimer. Por lo tanto, es ciertamente posible que los niveles bajos de producción de melatonina estén asociados con un aumento del riesgo de enfermedad de Alzheimer.
(Davanipour y Sobel, 2012 – Sección 13)
M. Estrés, proteínas del estrés y el ADN como antena fractal
Cualquier agente (campos electromagnéticos, radiación ionizante, sustancias químicas, metales pesados, calor y otros factores) que genere continuamente proteínas de estrés no es adaptativo y es perjudicial si se trata de una provocación constante. El trabajo de Martin Blank y Reba Goodman, de la Universidad de Columbia, ha establecido que las proteínas de estrés son producidas por campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELFEMF) y radiofrecuencia (RFR) a niveles muy por debajo de los que permiten las normas de seguridad actuales. Además, creen que el ADN es en realidad una antena de radiofrecuencia fractal muy buena, muy sensible a dosis bajas de campos electromagnéticos y que puede inducir los procesos celulares que dan lugar a un estrés crónico "implacable". El hecho de que los niveles ambientales diarios de campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF) y radiofrecuencia (RFR) puedan y de hecho pongan al cuerpo humano en modo de respuesta de proteínas de estrés (fuera de la homeostasis) es un insulto fundamental y continuo. Las exposiciones crónicas pueden dar lugar a una mala salud crónica .
“Parece que la molécula de ADN es particularmente vulnerable a los daños causados por los campos electromagnéticos debido a la configuración en espiral de la molécula compactada en el núcleo. Esta estructura inusual le confiere la autosimilitud de una antena fractal y la sensibilidad resultante a una amplia gama de frecuencias. La mayor reactividad del ADN con los campos electromagnéticos, junto con la vulnerabilidad a los daños, subraya la necesidad urgente de revisar las normas de exposición a los campos electromagnéticos para proteger al público. Estudios recientes también han explotado las propiedades de las proteínas del estrés para diseñar terapias destinadas a limitar el daño oxidativo y reducir la pérdida de fuerza muscular asociada con el envejecimiento”. (Blank, 2012- Sección 7)
	∞ 
	El ADN actúa como una "antena fractal" para los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia. La estructura en espiral del ADN en el núcleo hace que la molécula reaccione como una antena fractal a una amplia gama de frecuencias.

	∞ 
	La estructura hace que el ADN sea particularmente vulnerable al daño causado por los campos electromagnéticos.

	∞ 
	El mecanismo implica la interacción directa del EMF con la molécula de ADN (las afirmaciones de que no existen mecanismos de interacción conocidos son patentemente falsas).

	∞ 
	Muchas frecuencias EMF en el medio ambiente pueden causar y de hecho causan cambios en el ADN.

	∞ 
	La respuesta al estrés celular activada por EMF es un mecanismo de protección eficaz para las células expuestas a una amplia gama de frecuencias de EMF.

	∞ 
	Los campos electromagnéticos estimulan las proteínas del estrés (lo que indica un ataque a la célula).

	∞ 
	Los campos electromagnéticos dañan las células de manera eficiente a niveles miles de millones de veces inferiores a los del calentamiento convencional.

	∞ 
	Las normas de seguridad basadas en el calentamiento son irrelevantes para protegerse contra los niveles de exposición a los campos electromagnéticos. Existe una necesidad urgente de revisar las normas de exposición a los campos electromagnéticos. Las investigaciones han demostrado que los umbrales son muy bajos (es necesario reducir las normas de seguridad para limitar las respuestas biológicas). Se podrían desarrollar normas de seguridad basadas en la biología a partir de las investigaciones sobre la respuesta al estrés (Blank, 2012, sección 7).


N. Efectos de las interacciones de campo débil sobre osciladores biológicos no lineales y actividad neuronal sincronizada:
Una hipótesis unificadora para un mecanismo biológico plausible que explique los efectos biológicos de los campos electromagnéticos muy débiles distintos del cáncer puede residir en las interacciones de campos débiles de RFR pulsado y RFR modulado por ELF como disruptores de la actividad neuronal sincronizada. Los ritmos eléctricos en nuestros cerebros pueden verse influenciados por señales externas. Esto es coherente con los efectos de campo débil establecidos sobre osciladores biológicos acoplados en tejidos vivos. Los sistemas biológicos del corazón, el cerebro y el intestino dependen de las acciones cooperativas de células que funcionan de acuerdo con principios de oscilaciones biológicas acopladas no lineales para su sincronía, y dependen de señales exquisitamente sincronizadas del entorno en niveles extremadamente pequeños (Buzsaki, 2006; Strogatz, 2003). La clave para la sincronización son las acciones conjuntas de células que cooperan eléctricamente y vinculan poblaciones de osciladores biológicos que se acoplan entre sí en grandes conjuntos y se sincronizan espontáneamente. Las oscilaciones biológicas sincrónicas en las células (células marcapasos) pueden verse alteradas por señales ambientales artificiales y exógenas, lo que da como resultado la desincronización de la actividad neuronal que regula funciones críticas (incluido el metabolismo) en el cerebro, el intestino y el corazón, y los ritmos circadianos que rigen el sueño y los ciclos hormonales (Strogatz, 1987). El cerebro contiene una población de osciladores con frecuencias naturales distribuidas, que se impulsan entre sí para sincronizarse (las células marcapasos circadianas). Strogatz ha abordado las matemáticas unificadoras de los ciclos biológicos y los factores externos que alteran estos ciclos (Strogatz, 2001, 2003).
“Los ritmos pueden ser alterados por una amplia variedad de agentes y estas perturbaciones deben alterar seriamente el rendimiento cerebral” (Busaki, 2006)
 
 
III. EXPOSICIÓN A CEM Y PLANIFICACIÓN PRUDENTE EN MATERIA DE SALUD PÚBLICA
La exposición crónica a RFR de baja intensidad y a RFR modulada por ELF en los niveles ambientales actuales en muchas ciudades superará los umbrales de mayor riesgo de muchas enfermedades y causas de muerte (Sage y Huttunen, 2012). Las exposiciones a RFR en la vida diaria alteran la homeostasis en los seres humanos. Estas exposiciones pueden alterar y dañar genes, desencadenar cambios epigenéticos en la expresión genética y causar mutaciones de novo que impiden la recuperación genética y los mecanismos de curación. Estas exposiciones pueden interferir con la función cardíaca y cerebral normal; alterar los ritmos circadianos que regulan el sueño, la curación y el equilibrio hormonal; perjudicar la memoria a corto plazo, la concentración, el aprendizaje y el comportamiento; provocar respuestas inmunes, alérgicas e inflamatorias aberrantes en los tejidos; alterar el metabolismo cerebral; aumentar los riesgos de falla reproductiva (dañando los espermatozoides y aumentando el riesgo de aborto espontáneo); y hacer que las células produzcan proteínas de estrés. Las exposiciones que ahora son comunes en los entornos domésticos y escolares probablemente sean fisiológicamente adictivas y los efectos son particularmente graves en los jóvenes (Sage y Huttunen, 2012).
ACCIONES RECOMENDADAS
A. Definición de acciones preventivas para la reducción de la exposición a RFR
Los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y las radiofrecuencias (RFR) se clasifican como posibles agentes causantes de cáncer: ¿por qué los gobiernos no actúan?
La Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud ha clasificado la radiofrecuencia inalámbrica como un posible carcinógeno humano (mayo de 2011)*. La designación se aplica a la RFR de baja intensidad en general, y abarca todos los dispositivos que emiten RFR y las fuentes de exposición (teléfonos celulares e inalámbricos, Wi-Fi, computadoras portátiles inalámbricas, puntos de acceso inalámbricos, monitores electrónicos para bebés, puntos de acceso inalámbricos en el aula, instalaciones de antenas inalámbricas). El Panel del IARC podría haber optado por clasificar la RFR como un Grupo 4 - No es un carcinógeno si la evidencia fuera clara de que la RFR no es un agente causante de cáncer. También podría haber encontrado que una designación del Grupo 3 era una buena opción provisional (Evidencia insuficiente). El IARC no hizo ninguna de las dos cosas.
 
Se deben establecer nuevos límites de seguridad: las agencias de salud deben actuar ahora
Los límites de seguridad pública existentes (límites de seguridad pública de la FCC y la ICNIRP) no protegen suficientemente la salud pública contra la exposición crónica a niveles de intensidad muy baja. Si no se realizan correcciones a mitad de camino a los límites de seguridad existentes y obsoletos, esa demora magnificará los impactos en la salud pública con aún más aplicaciones de tecnologías inalámbricas que expondrán a poblaciones aún mayores en todo el mundo en la vida diaria.
 
Puntos de referencia científicos para el daño más márgenes de seguridad = nuevos límites de seguridad válidos
Las agencias de salud y las agencias reguladoras que establecen estándares de seguridad pública para los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) y las radiaciones de radiofrecuencia (RFR) deberían actuar ahora para adoptar nuevos límites de seguridad biológicamente relevantes que sean clave para los parámetros científicos más bajos de daño que se desprenden de los estudios recientes, además de un margen de seguridad más bajo. Los límites de seguridad pública existentes son demasiado altos en varios órdenes de magnitud, si se pretende minimizar o eliminar la prevención de los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud resultantes. La mayoría de los estándares de seguridad son mil veces o más demasiado altos para proteger a las poblaciones sanas, y aún menos eficaces para proteger a las subpoblaciones sensibles.
 
Es necesario proteger a las poblaciones sensibles
Es probable que sea necesario establecer normas de seguridad más bajas para las poblaciones sensibles que para las poblaciones adultas sanas. Las poblaciones sensibles incluyen al feto en desarrollo, el lactante, los niños, los ancianos, las personas con enfermedades crónicas preexistentes y las personas con sensibilidad eléctrica desarrollada.
 
Protegiendo una nueva vida: bebés y niños
Se justifican inmediatamente medidas de precaución enérgicas y advertencias claras de salud pública para ayudar a prevenir una epidemia mundial de tumores cerebrales resultantes del uso de dispositivos inalámbricos (teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos). Se necesitan medidas de sentido común para limitar tanto los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) como las radiaciones de radiofrecuencia (RFR) en el feto y el recién nacido (poblaciones sensibles), especialmente con respecto a exposiciones evitables, como los monitores para bebés en la cuna y las incubadoras para bebés en los hospitales que se pueden modificar; y donde sea fácil instituir educación de la madre embarazada con respecto a las computadoras portátiles, los teléfonos móviles y otras fuentes de ELF-EMF y RFR.
Se debe desaconsejar rotundamente el uso de computadoras portátiles y otros dispositivos inalámbricos en las escuelas para niños de todas las edades.
 
Estándar de evidencia para juzgar la ciencia
El estándar de evidencia para juzgar la evidencia científica debe basarse en buenos principios de salud pública en lugar de exigir certeza científica antes de tomar acciones.
 
Advertencias sobre conexiones inalámbricas para todos
El continuo despliegue de tecnologías y dispositivos inalámbricos pone en riesgo la salud pública mundial debido al comercio inalámbrico sin restricciones, a menos que se implementen límites de exposición nuevos y mucho más bajos y fuertes advertencias de precaución para su uso.
 
Los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia son exposiciones tóxicas que se pueden prevenir
Contamos con los conocimientos y los medios necesarios para evitar que las poblaciones mundiales sufran consecuencias adversas para la salud que se extenderán a varias generaciones, reduciendo la exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RFR). Las medidas proactivas e inmediatas para reducir la exposición innecesaria a los campos electromagnéticos reducirán la carga de enfermedades y las tasas de muerte prematura.
B. Definición de un nuevo «nivel de efecto» para la RFR
La sección 24 concluye que los "niveles de efecto" de la RFR para los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud justifican nuevos niveles objetivo de precaución más bajos para la exposición a la RFR. Nuevos estudios epidemiológicos y de laboratorio están encontrando efectos en humanos a niveles de exposición más bajos donde los estudios son de mayor duración (estudios de exposición crónica). La experiencia del mundo real está revelando evidencia preocupante de que los espermatozoides pueden resultar dañados por los teléfonos celulares incluso en modo de espera; y las personas pueden verse afectadas negativamente por la colocación de nuevos transmisores inalámbricos de RFR pulsados (medidores de servicios públicos en los costados o en el interior de las casas), incluso cuando el promedio ponderado en el tiempo para la RFR es minúsculo en ambos casos.
Cada vez hay más motivos para creer que el factor crítico para la importancia biológica es el pulso intermitente de RF, no la SAR promediada en el tiempo. Por ejemplo, Hansson Mild et al. (2012) concluyeron que no podría haber ningún efecto sobre el sueño y la función testicular de un teléfono móvil GSM porque “la exposición en modo de espera puede considerarse insignificante”. Puede ser que nosotros, como especie, seamos más susceptibles de lo que pensábamos a las señales RFR intermitentes y pulsadas de muy baja intensidad que pueden interactuar con actividades críticas en los tejidos vivos. Es un error concluir que el efecto no existe porque no podemos explicar CÓMO está sucediendo o porque altera nuestra construcción mental de cómo deberían funcionar las cosas.
Esto pone de relieve la grave limitación de no tener en cuenta la naturaleza de la señal RFR pulsada (pulsos de RFR de alta intensidad pero intermitentes, de microsegundos) en las normas de seguridad. Este tipo de señal es biológicamente activa. Aunque es esencialmente matemáticamente invisible cuando se promedian en el tiempo los pulsos de RFR individuales, aparentemente NO es invisible para el cuerpo humano y su correcto funcionamiento biológico.
Por estas razones, y a la luz de los trabajos científicos paralelos sobre osciladores biológicos no lineales, incluidas las matemáticas aceptadas en esta rama de la ciencia en relación con los osciladores acoplados (Bezsaki, 2006; Strogatz, 2001, 2003), es esencial pensar en el futuro sobre las ramificaciones de cambiar las estrategias energéticas nacionales hacia sistemas inalámbricos ubicuos. Y es esencial repensar los estándares de seguridad para tener en cuenta la exquisita sensibilidad de los sistemas biológicos y las interacciones de los tejidos donde las exposiciones son pulsadas y acumulativamente insignificantes en el promedio de la escala de tiempo, pero altamente relevantes para los procesos y el funcionamiento del cuerpo. Si es cierto que los efectos de campo débil tienen elementos de control sobre la actividad sincrónica de las neuronas en el cerebro y otras células y tejidos marcapasos en el corazón y el intestino que impulsan vías metabólicas esenciales como resultado, entonces esto ayudará mucho a explicar por qué los tejidos vivos son aparentemente tan reactivos a entradas muy pequeñas de RFR pulsada, y conducirá a una mejor comprensión de lo que se requiere para los nuevos estándares de exposición pública basados en la biología.
Desde el punto de vista de la salud pública, se justifica una reducción de la recomendación de BioInitiative de 2007 de 0,1 uW/cm2 (o una décima parte de un microvatio por centímetro cuadrado) para la RFR acumulada en exteriores hasta algo tres órdenes de magnitud inferior (en el rango bajo de nanovatios por centímetro cuadrado). Utilizamos la nueva evidencia científica documentada en este Informe para identificar los "niveles de efecto" y luego aplicamos uno o más factores de reducción para proporcionar un margen de seguridad. Se propone un nivel objetivo de precaución para las exposiciones acumuladas a RFR pulsadas en exteriores para las redes inalámbricas ambientales que se podrían aplicar a las fuentes de RFR de las antenas de torres de telefonía móvil, Wi-Fi, WiMAX y otras fuentes similares. Se necesita investigación para determinar qué es biológicamente dañino en los pulsos intermitentes de RFR y cómo proporcionar protección en los límites de seguridad contra ellos. Con este conocimiento, podría ser factible recomendar un número más alto promediado en el tiempo.
Un parámetro científico de referencia de 0,003 uW/cm2 o tres nanovatios por centímetro cuadrado para el "nivel de efecto observado más bajo" para la RFR se basa en estudios a nivel de estación base de telefonía móvil. La aplicación de una reducción de diez veces para compensar la falta de exposición a largo plazo (para proporcionar un margen de seguridad para la exposición crónica, si es necesario) o para los niños como subpoblación sensible (si los estudios se realizan en adultos, no en niños) arroja un nivel de acción preventiva de 300 a 600 picovatios por centímetro cuadrado. Esto equivale a un nivel de acción preventiva razonable de 0,3 a 0,6 nanovatios por centímetro cuadrado para la exposición crónica a la RFR pulsada. Aun así, es posible que estos niveles deban cambiar en el futuro, a medida que se completen nuevos y mejores estudios. Esto es lo que dijeron los autores en 2007 (Carpenter y Sage, 2007, Informe BioInitiative) y sigue siendo cierto hoy en 2012.
Dejamos espacio para futuros estudios que puedan reducir o aumentar los "niveles de efectos" observados actualmente y debemos estar preparados para aceptar nueva información como guía para nuevas acciones de precaución.
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(Genética y efectos neurológicos. Actualizado en marzo de 2014)
 
En total, más de 1.800 estudios nuevos informan sobre transcripción genética anormal (Sección 5); genotoxicidad y daño en el ADN de cadena simple y doble (Sección 6); proteínas de estrés debido a
la naturaleza fractal de antena de RF del ADN (Sección 7); condensación de la cromatina y pérdida de la capacidad de reparación del ADN en células madre humanas (Secciones 6 y 15); reducción de los eliminadores de radicales libres -
En particular, melatonina (secciones 5, 9, 13, 14, 15, 16 y 17); neurotoxicidad en humanos y animales.
(Sección 9), carcinogenicidad en humanos (Secciones 11, 12, 13, 14, 15, 16 y 17); graves impactos en la morfología y función de los espermatozoides humanos y animales (Sección 18); efectos en el comportamiento de las crías (Secciones 18, 19 y 20); y efectos en el desarrollo del cerebro y los huesos craneales en las crías de animales expuestos a la radiación de los teléfonos celulares durante el embarazo (Secciones 5 y 18). Esto es solo una instantánea de la evidencia presentada en el informe actualizado de BioInitiative 2012.
 
 LOS BIOEFECTOS ESTÁN CLARAMENTE ESTABLECIDOS
Los efectos biológicos están claramente establecidos y ocurren con niveles muy bajos de exposición a campos electromagnéticos y radiación de radiofrecuencia. Los efectos biológicos pueden ocurrir en los primeros minutos con niveles asociados con el uso de teléfonos celulares e inalámbricos. También pueden ocurrir con solo unos minutos de exposición a antenas de telefonía móvil (torres de telefonía celular), wifi y medidores "inteligentes" de servicios inalámbricos que producen exposición de todo el cuerpo. Las exposiciones crónicas a niveles de estaciones base pueden provocar enfermedades.
 
SE PUEDE PRESUMIRME RAZONABLEMENTE QUE LOS BIOEFECTOS CON EXPOSICIONES CRÓNICAS RESULTEN EN EFECTOS ADVERSOS PARA LA SALUD
 
Se puede suponer razonablemente que muchos de estos efectos biológicos tienen efectos adversos para la salud si la exposición es prolongada o crónica, ya que interfieren en los procesos corporales normales.
(alteran la homeostasis), impiden que el cuerpo sane el ADN dañado, producen desequilibrios en el sistema inmunológico, alteraciones metabólicas y menor resiliencia a las enfermedades a través de múltiples vías.
Los procesos corporales esenciales pueden eventualmente quedar inhabilitados por tensiones externas incesantes (debido a interferencias electrofisiológicas sistémicas) y conducir a un deterioro generalizado de las funciones metabólicas y reproductivas.
 
LOS NIVELES BAJOS DE EXPOSICIÓN SE ASOCIAN CON BIOEFECTOS Y EFECTOS ADVERSOS PARA LA SALUD EN LOS NIVELES DE EXPOSICIÓN A RFR DE TORRES CELULARES
 
Al menos cinco nuevos estudios sobre torres de telefonía móvil informan de efectos biológicos en el rango de 0,003 a 0,05 μW /cm2 a niveles inferiores a los informados en 2007 (0,05 a 0,1 uW/cm2 fue el rango por debajo del cual, en 2007, no se observaron efectos). Los investigadores informan de dolores de cabeza, dificultades de concentración y
problemas de conducta en niños y adolescentes; y alteraciones del sueño, dolores de cabeza y
Problemas de concentración en adultos. Los estándares de seguridad pública son entre 1.000 y 10.000 veces o más altos que los niveles que ahora se informan comúnmente en estudios de estaciones base de telefonía móvil como causantes de efectos biológicos.
 
 
EVIDENCIA DE EFECTOS EN LA FERTILIDAD Y LA REPRODUCCIÓN: EL ESPERMA HUMANO Y SU ADN ESTÁN DAÑADOS
Los espermatozoides humanos sufren daños por la radiación de los teléfonos móviles a intensidades muy bajas, en el rango de microvatios y nanovatios/cm2 (0,00034 – 0,07 uW/cm2). Existe una verdadera avalancha de nuevos estudios que informan sobre daños en los espermatozoides de seres humanos y animales, lo que genera importantes preocupaciones por la fertilidad.
reproducción y salud de la descendencia (mutaciones de novo no reparadas en los espermatozoides). Exposición
Los niveles son similares a los que resultan de llevar un teléfono celular en el cinturón o en el bolsillo del pantalón.
o usar una computadora portátil inalámbrica en el regazo. Los espermatozoides carecen de la capacidad de reparar los daños en el ADN.
 
Los estudios realizados en espermatozoides humanos muestran daños genéticos (ADN) causados por el uso de teléfonos móviles en modo de espera y de ordenadores portátiles inalámbricos. La calidad, la movilidad y la viabilidad de los espermatozoides se ven afectadas con exposiciones de entre 0,00034 uW/cm2 y 0,07 uW/cm2, con la consiguiente reducción de la fertilidad masculina. Los espermatozoides no pueden reparar los daños en el ADN.
 
Varios laboratorios internacionales han replicado estudios que muestran efectos adversos sobre la calidad, motilidad y patología de los espermatozoides en hombres que usan y, particularmente, en aquellos que llevan un teléfono celular, PDA o buscapersonas en el cinturón o en el bolsillo (Agarwal et al, 2008; Agarwal et al, 2009; Wdowiak et al, 2007; De Iuliis et al, 2009; Fejes et al, 2005; Aitken et al, 2005; Kumar, 2012). Otros estudios
concluyen que el uso de teléfonos celulares, la exposición a la radiación de los teléfonos celulares o el almacenamiento de un teléfono celular cerca de los testículos de los hombres humanos afectan el recuento, la motilidad, la viabilidad y la estructura de los espermatozoides (Aitken et al, 2004; Agarwal et al, 2007; Erogul et al., 2006). Los estudios en animales han demostrado daño oxidativo y del ADN, cambios patológicos en los testículos de los animales, disminución de la movilidad y viabilidad de los espermatozoides y otras medidas de daño nocivo a la línea germinal masculina (Dasdag et al, 1999;
Yan et al, 2007; Otitoloju et al, 2010; Salama et al, 2008; Behari et al, 2006; Kumar et al, 2012). Hay menos estudios en animales que hayan estudiado los efectos de la radiación de los teléfonos celulares en los parámetros de fertilidad femenina. Panagopoulous et al. 2012 informan de una disminución del desarrollo ovárico y del tamaño de los ovarios, y de la muerte celular prematura de los folículos ováricos y de las células nodrizas en Drosophila melanogaster. Gul et
Al (2009) informan que las ratas expuestas a niveles de RFR en modo de espera (teléfonos encendidos pero sin transmitir llamadas) causaron una disminución en la cantidad de folículos ováricos en las crías nacidas de estas madres expuestas. Magras y Xenos (1997) informaron sobre infertilidad irreversible en ratones después de cinco (5) generaciones de exposición a RFR a niveles de exposición a torres de telefonía celular de menos de un microvatio por centímetro cuadrado ( μW /cm2).
 
EVIDENCIA DE QUE LOS NIÑOS SON MÁS VULNERABLES
Hay buena evidencia que sugiere que muchas exposiciones tóxicas al feto y al niño muy pequeño tienen consecuencias especialmente perjudiciales dependiendo de cuándo ocurren durante las fases críticas del embarazo.
crecimiento y desarrollo (ventanas temporales de desarrollo crítico), donde dichas exposiciones pueden sembrar las semillas de daños a la salud que se desarrollen incluso décadas después. Los límites de seguridad pública actuales de la FCC y la ICNIRP parecen no proteger lo suficiente la salud pública, en particular para los jóvenes (embriones, fetos, neonatos, niños muy pequeños).
El Panel Presidencial sobre Cáncer (2010) encontró que los niños " corren un riesgo especial debido a su menor masa corporal y rápido desarrollo físico, factores que magnifican su vulnerabilidad a carcinógenos conocidos, incluida la radiación " . 
 
La Academia Estadounidense de Pediatría, en una carta al congresista Dennis Kucinich fechada el 12 de diciembre de 2012, afirma que “ los niños se ven afectados desproporcionadamente por la exposición ambiental, incluida la radiación de los teléfonos celulares. Las diferencias en la densidad ósea y la cantidad de líquido en el cerebro de un niño en comparación con el cerebro de un adulto podrían permitir que los niños absorban mayores cantidades de energía de radiofrecuencia en su interior que los adultos. Es esencial que cualquier nueva norma para los teléfonos celulares u otros dispositivos inalámbricos se base en la protección de las poblaciones más jóvenes y vulnerables para garantizar que estén a salvo durante toda su vida”. 
 
EFECTOS DE LOS CEM EN LOS FETOS Y NEONATOS
fetal ( en el útero ) y en la primera infancia a la radiación de los teléfonos celulares y a las tecnologías inalámbricas en general puede ser un factor de riesgo de hiperactividad, trastornos de aprendizaje y problemas de conducta en la escuela.
Estudios de desarrollo fetal: desde 2006 se han observado efectos en el feto en desarrollo a causa de la exposición intrauterina a la radiación de los teléfonos móviles en estudios realizados en animales y humanos. Divan et al.
(2008) encontraron que los niños nacidos de madres que usaron teléfonos celulares durante el embarazo desarrollan más problemas de conducta cuando llegan a la edad escolar que los niños cuyas madres no usaron teléfonos celulares durante el embarazo. Los niños cuyas madres usaron teléfonos celulares durante el embarazo tuvieron un 25% más de problemas emocionales, un 35% más de hiperactividad, un 49% más de problemas de conducta y un 34% más de problemas con los compañeros (Divan et al., 2008).
 
 
Se necesitan medidas de sentido común para limitar los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y de radiofrecuencia (RF) en estas poblaciones, especialmente con respecto a exposiciones evitables, como las incubadoras, que pueden modificarse, y donde es fácil instituir educación a las madres embarazadas con respecto a las computadoras portátiles, los teléfonos móviles y otras fuentes de ELF y RF.
 
 
Las fuentes de exposición fetal y neonatal que son motivo de preocupación incluyen la radiación de los teléfonos celulares (tanto el uso paterno de dispositivos inalámbricos llevados sobre el cuerpo como el uso materno de teléfonos inalámbricos durante el embarazo).
Exposición a RFR de cuerpo entero de estaciones base y WI-FI, uso de computadoras portátiles inalámbricas, uso de incubadoras para recién nacidos con niveles excesivamente altos de ELF-EMF que resultan en variabilidad alterada de la frecuencia cardíaca y niveles reducidos de melatonina en los recién nacidos, exposiciones fetales a resonancia magnética de la madre embarazada y mayor susceptibilidad a leucemia y asma en el niño donde ha habido exposiciones maternas a ELF-EMF.
 
Un enfoque precautorio puede proporcionar el marco para la toma de decisiones cuando se deben implementar acciones de remediación para prevenir una alta exposición de niños y mujeres embarazadas. (Bellieni y Pinto, 2012 – Sección 19)
 
	   	   
 
 
Los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) como posible mecanismo biológico para el autismo (TEA)
· A los niños con problemas neurológicos existentes que incluyen problemas cognitivos, de aprendizaje, de atención, de memoria o de comportamiento, se les debe proporcionar, en la medida de lo posible, entornos de aprendizaje, de vida y de sueño con cables (no inalámbricos).
· Las aulas de educación especial deben respetar las condiciones de “no conexión inalámbrica” para reducir los factores estresantes evitables que pueden impedir el progreso social, académico y conductual.
· Todos los niños deberían estar razonablemente protegidos del estresor fisiológico de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) significativamente elevados (conexión inalámbrica en aulas o entornos domésticos).
· Los distritos escolares que actualmente estén considerando entornos de aprendizaje totalmente inalámbricos deben tener en cuenta que los entornos cableados probablemente proporcionen mejores entornos de aprendizaje y enseñanza y eviten posibles consecuencias adversas para la salud tanto de los estudiantes como del personal docente a largo plazo.
· El seguimiento de los impactos de la tecnología inalámbrica en los entornos de aprendizaje y cuidado debe realizarse con técnicas sofisticadas de medición y análisis de datos que tengan en cuenta los impactos no lineales de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) y las técnicas de datos más apropiadas para discernir estos impactos.
· Hay suficiente evidencia científica para justificar la selección de Internet con cable, aulas con cable y dispositivos de aprendizaje con cable, en lugar de hacer un compromiso costoso y potencialmente perjudicial para la salud con dispositivos inalámbricos que pueden tener que sustituirse más adelante, y • Se deben proporcionar aulas con cable a todos los estudiantes que opten por no tener acceso a Internet inalámbrico.
entornos. (Herbert y Sage, 2012 – Sección 20)
 
Muchos procesos fisiológicos alterados y conductas deterioradas en personas con TEA se parecen mucho a los relacionados con los efectos biológicos y de salud de la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia. Los biomarcadores e indicadores de enfermedad y sus síntomas clínicos tienen similitudes sorprendentes. En términos generales, estos tipos de fenómenos pueden clasificarse en una o más de varias clases: a) alteración de los genes o la expresión genética, b) inducción de cambios en el desarrollo cerebral o del organismo, c) alteración de los fenómenos que modulan la función sistémica y cerebral de forma continua a lo largo de la vida (que puede incluir la fisiopatología sistémica, así como los cambios basados en el cerebro), y d) evidencia de alteración funcional en dominios como el comportamiento, la interacción social y la atención que se sabe que están desafiados en el TEA .
	   
	   Miles de estudios científicos realizados a lo largo de cuatro décadas señalan graves efectos biológicos y daños a la salud causados por los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia. Estos estudios informan de genotoxicidad, daños en el ADN monocatenario y bicatenario, condensación de la cromatina, pérdida de la capacidad de reparación del ADN en las células madre humanas, reducción de los depuradores de radicales libres (en particular, la melatonina), transcripción genética anormal, neurotoxicidad, carcinogenicidad, daños en la morfología y la función de los espermatozoides, efectos en el comportamiento y efectos en el desarrollo cerebral de los fetos de madres humanas que utilizan teléfonos móviles durante el embarazo. La exposición a los teléfonos móviles se ha relacionado con un desarrollo cerebral fetal alterado y un comportamiento similar al del TDAH en las crías de ratones preñados.	   
  
La reducción de los riesgos para la salud a lo largo de la vida comienza en las primeras etapas del desarrollo embrionario y fetal, se acelera en los lactantes y los niños muy pequeños en comparación con los adultos y no se completa en los jóvenes (en lo que respecta a la maduración del cerebro y el sistema nervioso) hasta alrededor de los 20 años. Las ventanas de desarrollo crítico significan que los factores de riesgo, una vez establecidos en las células o en los cambios epigenéticos del genoma, pueden tener consecuencias graves y de por vida para la salud o la enfermedad de cada individuo.
 
Todas las condiciones ambientales relevantes, incluidos los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia, que pueden degradar el genoma humano y perjudicar la salud y el desarrollo normales de las especies, incluido el homo sapiens, deberían tenerse en cuenta a la hora de definir e implementar acciones prudentes y precautorias para proteger la salud pública.
 
Carga alostática en el autismo y la descompensación autista: es posible que estemos en un punto de inflexión que se puede retrasar eliminando factores estresantes innecesarios como los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia (RFR) y desarrollando resiliencia. 
 
La consecuencia de ignorar la evidencia clara de los riesgos a gran escala para la salud de las poblaciones mundiales, cuando los factores de riesgo son en gran medida evitables o prevenibles, es un riesgo demasiado alto para correr. Con la epidemia de autismo (TEA) que pone en peligro el bienestar de los niños y sus familias a una tasa de una familia por cada 88, y la tasa sigue aumentando anualmente, no podemos permitirnos ignorar este conjunto de evidencias. El público necesita saber que estos riesgos existen, que la transición a la tecnología inalámbrica no debe presumirse como segura y que vale la pena el esfuerzo para minimizar las exposiciones que aún brindan los beneficios de la tecnología en el aprendizaje, pero sin la amenaza de riesgo para la salud y alteraciones del desarrollo en el aprendizaje y la conducta en el aula. 
 
(Herbert y Sage, 2012 – Sección 20)
 
 
LA BARRERA HEMATOENCEFÁLICA ESTÁ EN RIESGO
La BHE es una barrera protectora que impide el flujo de toxinas hacia el tejido cerebral sensible.
El aumento de la permeabilidad de la BHE causado por la RFR de los teléfonos móviles puede provocar daños neuronales. Muchos estudios de investigación muestran que las exposiciones de intensidad muy baja a la RFR pueden afectar a la barrera hematoencefálica (BHE) (principalmente estudios en animales). Resumiendo la investigación, es más probable que improbable que los campos electromagnéticos no térmicos de los teléfonos móviles y las estaciones base tengan efectos sobre la biología. Una sola exposición de 2 horas a la radiación de los teléfonos móviles puede provocar un aumento de la fuga de la BHE y, 50 días después de la exposición, se puede observar daño neuronal y, en el punto temporal posterior, también se demuestra la fuga de albúmina . Se ha demostrado que los niveles de RFR necesarios para afectar a la BHE son tan bajos como 0,001 W/kg, o menos que sostener un teléfono móvil con el brazo extendido. El estándar de la FCC de EE. UU. es de 1,6 W/kg; el estándar de la ICNIRP es de 2 W/kg de energía (SAR) en el tejido cerebral por el uso de teléfonos móviles/inalámbricos. Por lo tanto, los efectos BBB ocurren a niveles de exposición a RFR aproximadamente 1000 veces más bajos que los límites permitidos por los EE. UU. y la ICNIRP.	               (Salford et al, 2012 - Sección 10)
 
Si la barrera hematoencefálica es vulnerable a daños graves y continuos debido a la exposición a las ondas inalámbricas, entonces quizás también deberíamos examinar la barrera hematoencefálica (que protege los ojos), la barrera hematoencefálica (que protege al feto en desarrollo), la barrera hematoencefálica (que protege la digestión y la nutrición adecuadas) y la barrera hematoencefálica (que protege a los espermatozoides en desarrollo) para ver si también pueden resultar dañadas por la RFR.
	   
 
 
 
ESTUDIOS EPIDEMIOLÓGICOS MUESTRAN CONSTANTEMENTE AUMENTOS EN EL RIESGO DE CÁNCER CEREBRAL
 
 
 
Tumores cerebrales : existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos .
 
 
“Según estudios epidemiológicos, existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos. La evidencia proviene principalmente de dos centros de estudio, el grupo Hardell en Suecia y el Interphone Study Group. No se observa un patrón consistente de mayor riesgo de meningioma. También habría existido un sesgo sistemático en los estudios que explica los resultados para el meningioma. El diferente patrón de riesgo para el tipo de tumor refuerza los hallazgos con respecto al glioma y al neurinoma acústico. Los metaanálisis del grupo Hardell y los estudios Interphone muestran un mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico. La evidencia de apoyo también proviene de la localización anatómica del tumor en el área más expuesta del cerebro, la exposición acumulada en horas y el tiempo de latencia, que se suman a la relevancia biológica de un mayor riesgo. Además, los cálculos de riesgo basados en la dosis absorbida estimada dan fuerza a los hallazgos .
 
“Existe una base razonable para concluir que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia son bioactivos y tienen el potencial de causar impactos en la salud. Existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neuroma acústico asociado con el uso de teléfonos inalámbricos (teléfonos móviles e inalámbricos), basado principalmente en los resultados de los estudios de casos y controles del grupo Hardell y los resultados del estudio final de Interphone. La evidencia epidemiológica indica que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia deberían clasificarse como carcinógenos humanos.
 
Según nuestra propia investigación y la revisión de otras pruebas, los límites de seguridad pública y los niveles de referencia actuales de la FCC/IEE y la ICNIRP no son adecuados para proteger la salud pública. Se necesitan nuevos estándares y límites de salud pública.
	 	                 (Hardell et al, 2012 –Sección 11)                            
 
EVIDENCIA DE EFECTOS GENÉTICOS (Actualizado en marzo de 2014)
Se describen ciento catorce (114) nuevos artículos sobre los efectos genotóxicos de la RFR publicados entre 2007 y principios de 2014. De ellos, 74 (65%) mostraron efectos y 40 (35%) no mostraron efectos.
            
Se describen cincuenta y nueve (59) nuevos artículos sobre campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (ELF-EMF) y dos artículos sobre campos magnéticos estáticos que informan sobre los efectos genotóxicos de los campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (ELF-EMF) entre 2007 y principios de 2014. De estos, 49 (83%)
muestran efectos y 10 (17%) no muestran ningún efecto. (Lai, 2014 – Sección 6)
                                                                                                          
 
EVIDENCIA DE EFECTOS NEUROLÓGICOS (Actualizado en marzo de 2014)
Se describen doscientos once (211) nuevos artículos que informan sobre los efectos neurológicos de la RFR publicados entre 2007 y principios de 2014. De estos, 144 (68%) mostraron efectos y 67 (32%) no mostraron efectos.
	   
Ciento cinco (105) nuevos artículos sobre ELF-EMF (incluidos dos artículos de campo estáticos) que informan sobre enfermedades neurológicas. Se describen los efectos de los campos electromagnéticos de baja frecuencia publicados entre 2007 y principios de 2014. De estos, 95 (90%) muestran efectos y 10 (10%) no muestran ningún efecto. 	(Lai, 2014 – Sección 9)
 
EVIDENCIAS DE CÁNCER INFANTIL (LEUCEMIA)
 
Con un total de 42 estudios epidemiológicos publicados hasta la fecha, los campos electromagnéticos de frecuencia industrial se encuentran entre los factores ambientales más estudiados. Excepto la radiación ionizante, ningún otro
Se ha demostrado firmemente que los factores ambientales aumentan el riesgo de leucemia infantil. Existen pruebas suficientes de estudios epidemiológicos de que la exposición a campos magnéticos de frecuencia industrial (CEM) aumenta el riesgo, pero no se puede atribuir al azar, a sesgos o a factores de confusión. Por lo tanto, según las normas del IARC, dichas exposiciones pueden clasificarse como carcinógenos del grupo 1 (carcinógenos conocidos).
 
 
 
Hasta el momento no se ha identificado ningún otro factor de riesgo para el que se hayan presentado condiciones tan improbables que pospongan o nieguen la necesidad de adoptar medidas para reducir la exposición.
En el sentido de precaución, se deben implementar medidas para garantizar que la exposición debida a
Las líneas de transmisión y distribución están por debajo de un promedio de aproximadamente 1 mG. Este valor es arbitrario en la actualidad y solo se sustenta en el hecho de que en muchos estudios se ha elegido este nivel como referencia.
 
 
 
Nivel de RFR en la estación base en niveles que van desde menos de 0,001 uW/cm2 hasta 0,05 uW/cm2. En cinco nuevos estudios realizados desde 2007, los investigadores informan de dolores de cabeza, dificultades de concentración y problemas de conducta en niños y adolescentes; y trastornos del sueño, dolores de cabeza y problemas de concentración en adultos.
 
 
 
 
MELATONINA, CÁNCER DE MAMA Y ENFERMEDAD DE ALZHEIMER
 
MELATONINA Y CÁNCER DE MAMA 
 
Conclusión : Se considera que once (11) de los 13 estudios epidemiológicos residenciales y ocupacionales publicados proporcionan evidencia (positiva) de que la exposición a altas frecuencias de ELF puede resultar en una disminución de la producción de melatonina. Los dos estudios negativos tenían deficiencias importantes que ciertamente pueden haber sesgado los resultados. Hay evidencia suficiente para concluir que la exposición a altas frecuencias de ELF a largo plazo puede resultar en una disminución de la producción de melatonina. No se ha determinado en qué medida las características personales, por ejemplo, los medicamentos, interactúan con la exposición a frecuencias de ELF en la disminución de la producción de melatonina.
 
Conclusión : Una nueva investigación indica que la exposición a MF ELF, in vitro, puede disminuir significativamente la actividad de la melatonina a través de efectos sobre MT1, un importante receptor de melatonina.
 	 	(Davanipour y Sobel, 2012 – Sección 13)
 
 
ENFERMEDAD DE ALZHEIMER 
 
Existe evidencia epidemiológica sólida de que la exposición a MF de frecuencia muy baja es un factor de riesgo para la EA.
Actualmente existen doce (12) estudios sobre la exposición a frecuencias de campo de frecuencias extremadamente bajas (FEB) y la EA o demencia que...
Nueve (9) de estos estudios se consideran positivos y tres (3) negativos. Los tres estudios negativos presentan deficiencias graves en la clasificación de la exposición a las frecuencias de campo de ELF, lo que hace que se considere que los sujetos con una exposición bastante baja tienen una exposición significativa. No existen estudios suficientes para formular una opinión sobre si la exposición a frecuencias de campo de radiofrecuencia es un factor de riesgo o de protección para la enfermedad de Alzheimer. 
  
Actualmente, existen pruebas de que (i) los niveles elevados de beta amiloide periférica son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer y (ii) la exposición a MF de ELF media a alta puede aumentar la beta amiloide periférica. Los niveles elevados de beta amiloide en el cerebro también son un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer y la exposición a MF de ELF media a alta de las células cerebrales probablemente también aumente la producción de beta amiloide en estas células.
 
 
Existen pruebas in vitro y animales considerables de que la melatonina protege contra la enfermedad de Alzheimer. Por lo tanto, es ciertamente posible que los niveles bajos de producción de melatonina estén asociados con un aumento del riesgo de enfermedad de Alzheimer.
(Davanipour y Sobel, 2012 – Sección 13)
 
 
 
 
PROTEÍNAS DE ESTRÉS Y ADN COMO ANTENA FRACTAL PARA LA RFR
 
El ADN actúa como una “antena fractal” para los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia.
 
La estructura en espiral del ADN en el núcleo hace que la molécula reaccione como una antena fractal a una amplia gama de frecuencias.
 
La estructura hace que el ADN sea particularmente vulnerable al daño causado por los campos electromagnéticos.
 
El mecanismo implica la interacción directa del EMF con la molécula de ADN (las afirmaciones de que no existen mecanismos conocidos de interacción son patentemente falsas).
 
Muchas frecuencias EMF en el medio ambiente pueden causar y de hecho causan cambios en el ADN.
 
La respuesta al estrés celular activada por EMF es un mecanismo de protección eficaz para las células expuestas a una amplia gama de frecuencias de EMF.
 
Los campos electromagnéticos estimulan las proteínas del estrés (lo que indica un ataque a la célula).
 
Los campos electromagnéticos dañan las células de manera eficiente a niveles mil millones de veces menores que el calentamiento convencional.
En blanco, 2012 – Sección 7)
 
Las normas de seguridad basadas en el calentamiento son irrelevantes para protegerse contra los niveles de exposición a los campos electromagnéticos. Existe una necesidad urgente de revisar las normas de exposición a los campos electromagnéticos. Las investigaciones han demostrado que los umbrales son muy bajos (es necesario reducir las normas de seguridad para limitar las respuestas biológicas). Se podrían desarrollar normas de seguridad de los campos electromagnéticos basadas en la biología a partir de la
Investigación sobre la respuesta al estrés. (Blank, 2012 – Sección 7)
 
 
EVIDENCIA DE LA ALTERACIÓN DE LA SEÑAL MODULADORA DE LA CÉLULA MADRE HUMANA EL ADN NO SE ADAPTA NI REPARA
Las células madre humanas no se adaptan a la exposición crónica a microondas no térmicas (no pueden reparar el ADN dañado) y los daños en el ADN de los genes de otras células generalmente no se reparan con la misma eficacia (Belyaev, 2012, sección 15).
 
Los efectos no térmicos de las microondas dependen de una variedad de parámetros biológicos y físicos que deben tenerse en cuenta al establecer las normas de seguridad.
La evidencia sugiere que el concepto SAR, que ha sido ampliamente adoptado por razones de seguridad
normas, no es útil por sí sola para la evaluación de los riesgos para la salud derivados de factores no térmicos.
Microondas de comunicaciones móviles. Se deben tener en cuenta otros parámetros de exposición, como la frecuencia, la modulación, la duración y la dosis.
 
Las intensidades más bajas no siempre son menos dañinas; pueden ser más dañinas.

	 
Existen ventanas de intensidad donde los bioefectos son mucho más potentes.
 
Una prueba de relación dosis-respuesta lineal probablemente no sea válida para evaluar RFR y EMF (como se hace en las pruebas de toxicidad de productos químicos).
 
Las frecuencias resonantes pueden producir efectos biológicos a intensidades muy bajas, comparables a las de las estaciones base (torres de telefonía móvil) y otras fuentes de microondas utilizadas en las comunicaciones móviles. Estas exposiciones pueden suponer un riesgo para la salud. Las normas de seguridad actuales son insuficientes para proteger contra los efectos no térmicos de las microondas.
 
Los datos sobre los efectos de las microondas a intensidades superbajas y el papel significativo de la duración de la exposición en estos efectos, junto con los datos que muestran que los efectos adversos de
Las microondas no térmicas de los teléfonos móviles GSM/UMTS dependen de la frecuencia del operador y del tipo de señal de microondas, lo que sugiere que las microondas de las estaciones base/mástiles,
Los enrutadores inalámbricos, el WI-FI y otros dispositivos inalámbricos y las exposiciones de uso común en la actualidad también pueden producir efectos adversos con duraciones prolongadas de exposición.
 
La mayoría de las señales reales que se utilizan en las comunicaciones móviles no han sido probadas hasta ahora. Se han realizado muy pocas investigaciones con señales reales y sobre su duración y duración.
Intermitencias de exposición que son relevantes para las exposiciones crónicas a teléfonos móviles.
comunicación. En algunos estudios, las llamadas señales “similares a la comunicación móvil” fueron
Se investigaron que en realidad eran diferentes de las exposiciones reales en aspectos tan importantes como intensidad, frecuencia portadora, modulación, polarización, duración e intermitencia.
 
Se deben desarrollar nuevos estándares basados en el conocimiento de los mecanismos de los efectos no térmicos. Esto es importante, porque las señales de las comunicaciones móviles son completamente
reemplazados por otras señales más rápido que una vez cada 10 años, duración comparable con el período de latencia, los estudios epidemiológicos no pueden proporcionar una base para la evaluación del riesgo de cáncer a partir de nuevas señales futuras.
 
En muchos casos, debido a la modulación de ELF y a los campos ELF adicionales creados por las fuentes de microondas, por ejemplo, los teléfonos móviles, es difícil distinguir los efectos de la exposición a ELF y a las microondas. Por lo tanto, estas exposiciones combinadas y sus posibles riesgos de cáncer deben considerarse en conjunto.
 
Dado que los diferentes tipos de señales de microondas (frecuencia portadora, modulación, polarización, campo lejano y cercano, intermitencia, coherencia, etc. ) pueden producir diferentes efectos, lo ideal sería estimar los riesgos de cáncer para cada señal de microondas por separado.
 
El principio de precaución debería implementarse mientras se elaboran nuevas normas.
 
Se debe prever que una parte de la población humana, como niños, mujeres embarazadas y grupos de personas hipersensibles, podrían ser especialmente sensibles a la exposición a microondas no térmicas.
(Belyaev, 2012 – Sección 15)


 
N. EFECTOS DE LAS INTERACCIONES DE CAMPO DÉBIL SOBRE LOS OSCILADORES BIOLÓGICOS NO LINEALES Y LA ACTIVIDAD NEURAL SINCRONIZADA
 
	Una hipótesis unificadora para un mecanismo biológico plausible que explique la muy débil
Los efectos biológicos de los campos electromagnéticos distintos del cáncer pueden deberse a interacciones de campo débiles de RFR pulsadas y RFR moduladas por ELF como disruptores de la actividad neuronal sincronizada. Los ritmos eléctricos en nuestros cerebros pueden verse influenciados por señales externas. Esto es coherente con los efectos de campo débiles establecidos sobre osciladores biológicos acoplados en tejidos vivos. Los sistemas biológicos del corazón, el cerebro y el intestino dependen de las acciones cooperativas de células que funcionan de acuerdo con principios de oscilaciones biológicas acopladas no lineales para su sincronía, y dependen de señales exquisitamente sincronizadas del entorno en niveles extremadamente pequeños (Buzsaki, 2006; Strogatz, 2003). La clave para la sincronización son las acciones conjuntas de células que cooperan eléctricamente, vinculando poblaciones de osciladores biológicos que se acoplan entre sí en grandes conjuntos y se sincronizan espontáneamente. Las oscilaciones biológicas sincrónicas en las células (células marcapasos) pueden verse alteradas por señales ambientales artificiales y exógenas, lo que da como resultado la desincronización de la actividad neuronal que regula funciones críticas (incluido el metabolismo) en el cerebro, el intestino y el corazón, y los ritmos circadianos que rigen el sueño y los ciclos hormonales (Strogatz, 1987). El cerebro contiene una población de osciladores con frecuencias naturales distribuidas, que se impulsan entre sí para sincronizarse (las células marcapasos circadianas). Strogatz ha abordado las matemáticas unificadoras de los ciclos biológicos y los factores externos que alteran estos ciclos (Strogatz, 2001, 2003). “ Los ritmos pueden ser alterados por una amplia variedad de agentes y estas perturbaciones deben alterar gravemente el rendimiento cerebral” (Buzsaki, 2006).


 
“ Los organismos son bioquímicamente dinámicos. Están continuamente sujetos a condiciones que varían con el tiempo, tanto en forma de impulsos extrínsecos provenientes del entorno como de ritmos intrínsecos generados por relojes celulares especializados dentro del propio organismo. Ejemplos relevantes de estos últimos son el marcapasos cardíaco ubicado en el nódulo sinoatrial en los corazones de los mamíferos (1) y el reloj circadiano que reside en los núcleos supraquiasmáticos en los cerebros de los mamíferos (2). Estos generadores de ritmo están compuestos por miles de células de reloj que son intrínsecamente diversas pero que, sin embargo, logran funcionar en un estado oscilatorio coherente. Este es el caso, por ejemplo, de las oscilaciones circadianas exhibidas por los núcleos supraquiasmáticos, cuyo período se sabe que está determinado por el período medio de las neuronas individuales que componen el reloj circadiano (3-7). Los mecanismos por los cuales surge este comportamiento colectivo aún están por entenderse.” (Strogatz, 2001; Strogatz, 2003) 
 
Las oscilaciones biológicas sincrónicas en las células (células marcapasos) pueden verse alteradas por señales ambientales artificiales y exógenas, lo que da como resultado la desincronización de la actividad neuronal que regula funciones críticas (incluido el metabolismo) en el cerebro, el intestino y el corazón, y los ritmos circadianos que rigen el sueño y los ciclos hormonales. El cerebro contiene una población de osciladores con frecuencias naturales distribuidas, que se impulsan entre sí para sincronizarse (las células marcapasos circadianas). Strogatz ha abordado las matemáticas unificadoras de los ciclos biológicos y los factores externos que alteran estos ciclos.
 
LOS CEM Y LA RFR HACEN QUE LAS TOXINAS QUÍMICAS SEAN MÁS DAÑINAS
 
Los campos electromagnéticos actúan sobre el cuerpo como lo hacen otros tóxicos ambientales (metales pesados, sustancias químicas orgánicas y pesticidas). Tanto las sustancias químicas tóxicas como los campos electromagnéticos pueden generar radicales libres y producir estrés.
Las proteínas y el ADN se dañan indirectamente. Cuando hay exposición combinada, los daños pueden sumarse o incluso interactuar sinérgicamente y provocar un daño mayor a los genes.
(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
 
 
LOS CEM SE UTILIZAN CON ÉXITO EN LA CURACIÓN Y EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES
 
 
“La posible aplicación de la regulación positiva del gen HSP70 tanto por los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF) como por los campos electromagnéticos de nanosegundos (PEMF) en la práctica clínica incluiría traumatismos, cirugías, daños en los nervios periféricos, fracturas ortopédicas y soporte de injertos vasculares, entre otros. Independientemente del diseño del pulso, se ha demostrado que la tecnología EMF es eficaz en la curación ósea [5], la reparación de heridas [11] y la regeneración neuronal [31,36,48,49,51,63,64,65,66]. En términos de aplicación clínica, la inducción por EMF de niveles elevados de proteína hsp70 también confiere protección contra la hipoxia [61] y ayuda a la función y supervivencia del miocardio [20,22]. Dados estos resultados, estamos particularmente interesados en la importancia traslacional del efecto frente a la eficacia, que no suele ser informada por los diseñadores o investigadores de dispositivos EMF. Una descripción más precisa de los parámetros de pulso EM y onda sinusoidal, incluido el sector de salida EM específico, proporcionará coherencia y “base científica” en la notificación de los hallazgos”.
 
“Se sabe que el grado de efectos de los campos electromagnéticos sobre los sistemas biológicos depende de una serie de criterios en el patrón de forma de onda del sistema de exposición utilizado; estos incluyen la frecuencia, la duración, la forma de onda y la orientación relativa de los campos [6,29,32,33,39,40]. En algunos casos, los campos pulsados han demostrado una mayor eficacia que los diseños estáticos [19,21] tanto en entornos médicos como experimentales”. (Madkan et al, 2009) 
 	(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
 
 
LOS CEM DE ELFA Y LOS DE RFR ESTÁN CLASIFICADOS COMO POSIBLES AGENTES CAUSANTES DE CÁNCER: ¿POR QUÉ NO ACTÚAN LOS GOBIERNOS?
 
La Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud ha clasificado la radiofrecuencia inalámbrica como un posible carcinógeno humano (mayo de 2011)*. La designación se aplica a la RFR de baja intensidad en general, y abarca todos los dispositivos que emiten RFR y las fuentes de exposición (teléfonos celulares e inalámbricos, WI-FI, computadoras portátiles inalámbricas, puntos de acceso inalámbricos, monitores electrónicos para bebés, puntos de acceso inalámbricos en el aula, instalaciones de antenas inalámbricas, etc.). El Panel del IARC podría haber optado por clasificar la RFR como un Grupo 4 - No es un carcinógeno si la evidencia fuera clara de que la RFR no es un agente causante de cáncer. También podría haber encontrado que una designación del Grupo 3 era una buena opción provisional (Evidencia insuficiente). El IARC no hizo ninguna de las dos cosas.
 	(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
SE DEBEN ESTABLECER NUEVOS LÍMITES DE SEGURIDAD: LAS AGENCIAS DE SALUD DEBEN ACTUAR AHORA
 
Los límites de seguridad pública existentes (límites de seguridad pública de la FCC y la ICNIRP) no protegen suficientemente la salud pública contra la exposición crónica a exposiciones de intensidad muy baja. Si no hay una medida intermedia
Si se realizan correcciones a los límites de seguridad existentes y obsoletos, dicha demora magnificará los impactos en la salud pública con aún más aplicaciones de tecnologías inalámbricas que expondrán aún más
poblaciones mayores en todo el mundo en la vida diaria. (Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
 
PUNTOS DE REFERENCIA CIENTÍFICOS DE DAÑO MÁS MARGEN DE SEGURIDAD = NUEVOS LÍMITES DE SEGURIDAD VÁLIDOS
 
Las agencias de salud y las agencias reguladoras que establecen estándares de seguridad pública para los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) y las radiaciones de radiofrecuencia (RFR) deberían actuar ahora para adoptar nuevos límites de seguridad biológicamente relevantes que sean clave para los parámetros científicos más bajos de daño que se desprenden de los estudios recientes, además de un margen de seguridad más bajo. Los límites de seguridad pública existentes son demasiado altos en varios órdenes de magnitud, si se trata de prevenir los efectos biológicos y minimizar o eliminar los efectos adversos resultantes para la salud humana. La mayoría de los estándares de seguridad son mil veces o más demasiado altos para proteger a las poblaciones sanas, y aún menos eficaces para proteger a las subpoblaciones sensibles.
(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
SE DEBE PROTEGER A LAS POBLACIONES SENSIBLES
Es probable que sea necesario establecer normas de seguridad más bajas para las poblaciones sensibles que para las poblaciones adultas sanas. Las poblaciones sensibles incluyen al feto en desarrollo, al lactante, a los niños, a los ancianos, a las personas con enfermedades crónicas preexistentes y a las personas con sensibilidad eléctrica desarrollada (Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24).
 
PROTECCIÓN DE NUEVAS VIDA - BEBÉS Y NIÑOS
Se justifican inmediatamente medidas de precaución enérgicas y advertencias claras de salud pública para ayudar a prevenir una epidemia mundial de tumores cerebrales resultantes del uso de dispositivos inalámbricos (teléfonos móviles).
teléfonos y teléfonos inalámbricos). Medidas de sentido común para limitar tanto los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) como las RFR en el
Se necesitan medidas de prevención y control de la exposición de fetos y recién nacidos (poblaciones sensibles), especialmente en relación con exposiciones evitables, como monitores para bebés en la cuna y criaderos para bebés (incubadoras) en hospitales que pueden utilizarse.
modificado; y donde se pueda instituir fácilmente la educación de la madre embarazada con respecto a las computadoras portátiles, teléfonos móviles y otras fuentes de ELF-EMF y RFR.
(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
 
Se debe desaconsejar enérgicamente el uso de computadoras portátiles y otros dispositivos inalámbricos en las escuelas para niños de todas las edades. (Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
 
ESTÁNDAR DE EVIDENCIA PARA JUZGAR LA CIENCIA
El criterio de la evidencia científica para juzgarla debería basarse en principios de buena salud pública, en lugar de exigir certeza científica antes de tomar medidas (Sage y Carpenter, 2012, sección 24).
 
ADVERTENCIAS INALÁMBRICAS PARA TODOS
El continuo despliegue de tecnologías y dispositivos inalámbricos pone en riesgo la salud pública mundial debido al comercio inalámbrico sin restricciones, a menos que se implementen límites de exposición nuevos y mucho más bajos y fuertes advertencias de precaución para su uso.
(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
 
Los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia son exposiciones tóxicas que se pueden prevenir
 
Contamos con los conocimientos y los medios necesarios para evitar que las poblaciones mundiales sufran consecuencias adversas para la salud que se extenderán a varias generaciones, reduciendo la exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RFR). Las medidas proactivas e inmediatas para reducir la exposición innecesaria a los campos electromagnéticos reducirán la carga de enfermedades y las tasas de muerte prematura.
(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)
 
DEFINICIÓN DE UN NUEVO 'NIVEL DE EFECTO' PARA LA RFR
 
Por razones de salud pública y de precaución, se justifica una reducción de la recomendación BioInitiative 2007 de 0,1 uW/cm2 (o una décima parte de un microvatio por centímetro cuadrado) para la RFR acumulada en exteriores a algo tres órdenes de magnitud menor (en el rango bajo de nanovatios por centímetro cuadrado).
 
 
Un valor de referencia científico de 0,003 uW/cm2 o tres nanovatios por centímetro cuadrado para el "nivel de efecto observado más bajo" para la RFR se basa en estudios a nivel de estación base de telefonía móvil.
Una reducción de diez veces para compensar la falta de exposición a largo plazo (para proporcionar un margen de seguridad para la exposición crónica, si es necesario) o para los niños como una subpoblación sensible produce un resultado de 300 a 600
nivel de acción preventiva de picovatios por centímetro cuadrado. Esto equivale a un nivel de acción preventiva razonable de entre 0,3 y 0,6 nanovatios por centímetro cuadrado para la exposición crónica a la RFR pulsada.
 
 
Es posible que sea necesario cambiar estos niveles en el futuro, a medida que se completen nuevos y mejores estudios. Dejamos espacio para futuros estudios que puedan reducir o aumentar los "niveles de efectos" observados actualmente y deberían estar preparados para aceptar nueva información como guía para nuevas acciones precautorias.
 
(Sage y Carpenter, 2012 – Sección 24)








	Densidad de potencia
(Microvatios/centímetro2 - uW/cm2)
	Referencia

	Tan bajo como (10 -13 ) o 100 femtowatts/cm2
	Los efectos de RFR de intensidad superbaja en frecuencias razonantes de MW dieron como resultado cambios en los genes; problemas con la conformación de la cromatina (ADN)
	Belyaev, 1997

	5 picovatios/cm2 (10-
12 )
	Cambios en las tasas de crecimiento de las células de levadura
	Grundler, 1992

	0,1 nanovatio/cm2
(10- 10 ) o 100 picovatios/cm2
	Los efectos de RFR de intensidad superbaja en frecuencias razonadoras de MW dieron como resultado cambios en los genes; problemas con intensidades de condensación de cromatina (ADN) comparables a las de las estaciones base
	Belyaev, 1997

	0,00034 uW/cm2
	La exposición crónica a las radiofrecuencias pulsadas de los teléfonos móviles redujo significativamente el recuento de espermatozoides.
	Behari, 2006

	0,0005 uW/cm2
	La RFR disminuyó la proliferación celular a 960 MHz GSM 217 Hz durante 30 minutos de exposición
	Velizarov, 1999

	0,0006 - 0,0128
uW/cm2
	Fatiga, tendencia depresiva, trastornos del sueño, dificultades de concentración, problemas cardiovasculares reportados con exposición a la señal de teléfono celular GSM 900/1800 MHz a nivel de estación base.
	Oberfeld, 2004

	0,003 - 0,02 uW/cm2
	En niños y adolescentes (8-17 años) la exposición a corto plazo provocó dolor de cabeza, irritación y dificultades de concentración en la escuela.
	Enrique, 2010

	0,003 a 0,05
uW/cm2
	En niños y adolescentes (8-17 años) la exposición a corto plazo provocó problemas de conducta en la escuela (problemas de conducta)
	Tomás, 2010

	0,005 uW/cm2
	En adultos (30-60 años) la exposición crónica provocó trastornos del sueño (pero no aumentó significativamente en toda la población).
	Mohler, 2010

	0,005 - 0,04 uW/cm2
	Los adultos expuestos a la radiación de teléfonos celulares a corto plazo informaron dolores de cabeza y dificultades de concentración (diferencias no significativas, pero elevadas)
	Tomás, 2008

	0,006 - 0,01 uW/cm2
	La exposición crónica a radiofrecuencias de estaciones base (de cuerpo entero) en humanos mostró un aumento de las hormonas del estrés; los niveles de dopamina disminuyeron sustancialmente; se observaron niveles más altos de adrenalina y noradrenalina; se observó una relación dosis-respuesta; produjo estrés fisiológico crónico en las células incluso después de 1,5 años.
	Buchner, 2012

	0,01 - 0,11 uW/cm2
	Las RFR de las torres de telefonía móvil causaron fatiga, dolores de cabeza y problemas para dormir.
	Navarro, 2003



	Densidad de potencia
(Microvatios/centímetro2 - uW/cm2)
	Referencia

	0,01 - 0,05 uW/cm2
	Los adultos (18-91 años) con exposición a corto plazo a la radiación de teléfonos celulares GSM informaron dolor de cabeza, problemas neurológicos y problemas de sueño y concentración.
	Hutter, 2006

	0,005 - 0,04 uW/cm2
	Los adultos expuestos a la radiación de teléfonos celulares a corto plazo informaron dolores de cabeza y dificultades de concentración (diferencias no significativas, pero elevadas)
	Tomás, 2008

	0,015 - 0,21 uW/cm2
	Los adultos expuestos a la radiación GSM 900 a corto plazo informaron cambios en el estado mental (por ejemplo, calma), pero las limitaciones del estudio sobre los descriptores del lenguaje impidieron la elección refinada de palabras (estupidez, desorientación).
	Agosto, 2009

	0,05 - 0,1 uW/cm2
	La RFR se relaciona con síntomas neurológicos y cardíacos adversos y riesgo de cáncer
	Khurana, 2010

	0,05 - 0,1 uW/cm2
	RFR relacionada con dolor de cabeza, problemas de concentración y sueño, fatiga
	Kundi, 2009

	0,07 - 0,1 uW/cm2
	Anormalidades en la cabeza del espermatozoide en ratones expuestos durante 6 meses a RF/MW a nivel de estación base. Las anormalidades en la cabeza del espermatozoide se dieron en el 39% al 46% de los ratones expuestos (solo el 2% en los controles); también se encontró que las anormalidades eran dependientes de la dosis. Se discutieron las implicaciones de la cabeza del espermatozoide con forma de alfiler y de plátano. La aparición de la cabeza del espermatozoide observada aumenta la incidencia de anormalidades en la cabeza del espermatozoide en la salud reproductiva de los humanos que viven cerca de estaciones base GSM.
	Otitoloju, 2010

	0,38 uW/cm2
	La RFR afectó al metabolismo del calcio en las células cardíacas
	Schwartz, 1990

	0,8-10 uW/cm2
	La RFR provocó cambios en el comportamiento emocional y daños por radicales libres debido a MW súper débiles
	Akoev, 2002

	0,13 uW/cm2
	La RFR de las torres de telefonía móvil 3G redujo la cognición y el bienestar
	Nacido en 2003

	0,16 uW/cm2
	Afecta a la función motora, la memoria y la atención de los escolares (Letonia)
	Kolodynski, 1996

	0,168 - 1,053
uW/cm2
	Infertilidad irreversible en ratones tras 5 generaciones de exposición a RFR de un 'parque de antenas'
	Magras y Zenos, 1997

	0,2 - 8 uW/cm2
	La RFR provocó un aumento del doble de casos de leucemia en niños
	Hocking, 1996

	0,2 - 8 uW/cm2
	La RFR disminuyó la supervivencia en niños con leucemia
	Hocking, 2000

	0,21 - 1,28 uW/cm2
	Los adolescentes y adultos expuestos sólo 45 minutos a la radiación de los teléfonos celulares UMTS informaron aumentos en los dolores de cabeza.
	Riddervold, 2008



	Densidad de potencia
(Microvatios/centímetro2 - uW/cm2)
	Referencia

	0,5 uW/cm2
	Degeneración significativa del epitelio seminífero en ratones a 2,45 GHz, 30-40 min.
	Saunders, 1981

	0,5 - 1,0 uW/cm2
	La exposición de una computadora portátil a nivel de Wi-Fi durante 4 horas resultó en una disminución en la viabilidad de los espermatozoides y en la fragmentación del ADN de las muestras de esperma colocadas en placas de Petri debajo de una computadora portátil conectada a Internet a través de Wi-Fi.
	Avendaño, 2012

	1,0 uW/cm2
	Fuga patológica de la barrera hematoencefálica inducida por RFR
	Persson, 1997

	1,0 uW/cm2
	La RFR causó un efecto significativo en la función inmune en ratones
	Fesenko, 1999

	1,0 uW/cm2
	La RFR afectó la función del sistema inmunológico
	Novoselova, 1999

	1,0 uW/cm2
	La exposición a corto plazo (50 minutos) en pacientes electrosensibles provocó una pérdida de bienestar después de la exposición a la radiación de los teléfonos celulares GSM y especialmente UMTS.
	Eltiti, 2007

	1,3 - 5,7 uW/cm2
	RFR asociada con una duplicación de la leucemia en adultos
	Dolk, 1997

	1,25 uW/cm2
	La exposición a RFR afectó el desarrollo renal en ratas (exposición intrauterina)
	Pirpasopoulou, 2004

	1,5 uW/cm2
	La RFR redujo la función de la memoria en ratas
	Nittby, 2007

	2 uW/cm2
	Daño en el ADN de doble cadena inducido por RFR en células cerebrales de ratas
	Kesari, 2008

	2,5 uW/cm2
	La RFR afectó las concentraciones de calcio en las células del músculo cardíaco
	Cielo, 1996

	2-4 uW/cm2
	Membranas celulares alteradas; interrupción del canal iónico inducida por acetilcolina
	D'Inzeo, 1988

	4 uW/cm2
	La RFR provocó cambios en el hipocampo (memoria cerebral y aprendizaje)
	Tattersall, 2001

	4-15 uW/cm2
	Deterioro de la memoria, lentitud motora y retraso del aprendizaje en niños
	Chiang, 1989

	5 uW/cm2
	La RFR provocó una disminución de los linfocitos NK (disminución de la función inmunitaria)
	Boscolo, 2001

	5,25 uW/cm2
	20 minutos de RFR en frecuencias de torres celulares indujeron una respuesta de estrés celular
	Kwee, 2001

	5-10 uW/cm2
	La RFR provocó un deterioro de la actividad del sistema nervioso
	Dumanski, 1974

	6 uW/cm2
	Daño del ADN inducido por RFR en las células
	Phillips, 1998



	Densidad de potencia
(Microvatios/centímetro2 - uW/cm2)
	Referencia

	8,75 uW/cm2
	La RFR a 900 MHz durante 2 a 12 horas provocó roturas del ADN en células leucémicas
	Marinelli, 2004

	10 uW/cm2
	Cambios en el comportamiento (evitación) después de 0,5 horas de exposición a RFR pulsado
	Navakatikian, 1994

	10-100 uW/cm2
	Mayor riesgo de cáncer en operadores de radar; período de latencia muy corto; se ha informado de una relación dosis-respuesta al nivel de exposición a RFR.
	Richter, 2000

	12,5 uW/cm2
	La RFR provocó un eflujo de calcio en las células, lo que puede afectar muchas funciones celulares críticas
	Dutta, 1989

	13,5 uW/cm2
	La RFR afectó a los linfocitos humanos: indujo una respuesta de estrés en las células
	Sarímov, 2004

	20 uW/cm2
	Aumento del cortisol sérico (una hormona del estrés)
	Hombre, 1998

	28,2 uW/cm2
	La RFR aumentó la producción de radicales libres en células de rata
	Yurekli, 2006

	37,5 uW/cm2
	Efectos sobre el sistema inmunológico: elevación del recuento de PFC (células productoras de anticuerpos)
	Veyret, 1991

	45 µW/cm2
	La RFR pulsada afectó los niveles séricos de testosterona en ratones
	Forgacs, 2006

	50 µW/cm2
	La RFR del teléfono móvil provocó una fuga patológica de la barrera hematoencefálica en 1 hora
	Salford, 2003

	50 µW/cm2
	Una reducción del 18% en el sueño REM (importante para las funciones de memoria y aprendizaje)
	Hombre, 1996

	60 uW/cm2
	La RFR provocó cambios estructurales en las células de embriones de ratón
	Somozy, 1991

	60 uW/cm2
	La RFR pulsada afectó la función inmune en los glóbulos blancos
	Stankiewicz, 2006

	60 uW/cm2
	La corteza cerebral se activó tras 15 minutos de uso de un teléfono celular de 902 MHz
	Lébedeva, 2000

	65 uW/cm2
	La RFR afectó a genes relacionados con el cáncer
	Ivaschuk, 1999

	92,5 uW/cm2
	La RFR provocó cambios genéticos en los glóbulos blancos humanos
	Belyaev, 2005

	100 uW/cm2
	Cambios en la función inmune
	Elekes, 1996

	100 uW/cm2
	Una caída del 24,3% en la testosterona después de 6 horas de exposición a RFR CW
	Navakatikian, 1994

	120 uW/cm2
	Fuga patológica en la barrera hematoencefálica con RF celular de 915 MHz
	Salford, 1994



	Densidad de potencia
(Microvatios/centímetro2 - uW/cm2)
	Referencia

	500 uW/cm2
	Las células epiteliales intestinales expuestas a pulsos de 2,45 GHz a 16 Hz mostraron cambios en el calcio intercelular.
	Somozy, 1993

	500 uW/cm2
	Una caída del 24,6% en la testosterona y del 23,2% en la insulina después de 12 horas de exposición a RFR pulsada.
	Navakatikian, 1994

	NORMAS
	
	

	530-600 uW/cm2
	Límite de exposición pública no controlada a 800-900 MHz
	ANSI/IEEE y FCC

	1000 uW/cm2
	ESTÁNDAR PCS para exposición pública (a partir del 1 de septiembre de 1997)
	Comisión Federal de Comunicaciones, 1996

	5000 uW/cm2
	ESTÁNDAR PCS para exposición ocupacional (a partir del 1 de septiembre de 1997)
	Comisión Federal de Comunicaciones, 1996

	NIVELES DE FONDO
	

	0,003 uW/cm2
	Niveles de RF de fondo en ciudades y suburbios de EE. UU. en la década de 1990
	Mantiply, 1997

	0,05 uW/cm2
	Densidad de potencia ambiental media en ciudades de Suecia (30-2000 MHz)
	Hamnierius, 2000

	0,1 - 10 uW/cm2
	Densidad de potencia ambiental en un radio de 100 a 200 pies del sitio celular en EE. UU. (datos de 2000)
	Sabio, 2000





	RAE
(vatios/kilogramo)
	
	Referencia

	0,000064 - 0,000078
Peso en kilos
	El bienestar y la función cognitiva se ven afectados en humanos expuestos a frecuencias de telefonía celular GSM-UMTS; niveles de RF similares cerca de los sitios celulares
	Física TNO y

	0,00015 - 0,003
Peso en kilos
	El movimiento de iones de calcio en el tejido aislado del corazón de rana aumenta un 18 % (P < 0,01) y un 21 % (P < 0,05) con un campo de RF débil modulado a 16 Hz.
	Schwartz, 1990

	0,000021 - 0,0021
Peso en kilos
	Cambios en el ciclo celular; proliferación celular (teléfono móvil GSM 960 MHz)
	Kwee, 1997

	0,0003 - 0,06 W/Kg
	Trastornos neuroconductuales en crías de ratones preñados expuestos en el útero a teléfonos celulares: la respuesta a la dosis afectó la transmisión sináptica glutamatérgica hacia las neuronas piramidales de la capa V de la corteza prefrontal.
Hiperactividad y deterioro de la memoria en los hijos. Desarrollo cerebral alterado.
	Aldad, 2012

	0,0016 - 0,0044
Peso en kilos
	La onda CW de muy baja potencia de 700 MHz afecta la excitabilidad del tejido del hipocampo, lo que es consistente con los cambios de comportamiento informados.
	Tattersall, 2001

	0,0021 W/Kg
	La proteína de choque térmico HSP 70 se activa mediante la exposición a microondas de intensidad muy baja en células epiteliales del amnios humano
	Kwee, 2001

	0,0024 - 0,024 W/Kg
	La RFR de los teléfonos móviles digitales a intensidades muy bajas provoca daños en el ADN de las células humanas; se ha informado tanto de daños en el ADN como de deterioro del ADN.
	Phillips, 1998

	0,0027 W/Kg
	Se observan cambios en el efecto conductual condicionado de evitación activa después de media hora de radiación de radiofrecuencia pulsada.
	Navakatikian, 1994

	0,0035 W/Kg
	La señal del teléfono celular de 900 MHz induce roturas del ADN y activación temprana del gen p53; una exposición corta de 2 a 12 horas hace que las células adquieran mayores posibilidades de supervivencia, vinculadas a la agresividad del tumor.
	Marinelli, 2004

	0,0095 W/Kg
	La MW modulada a 7 Hz produce más errores en el funcionamiento de la memoria a corto plazo en tareas complejas (puede afectar procesos cognitivos como la atención y la memoria)
	Chica, 2002

	0,001 W/Kg
	La exposición a RFR de onda continua (CW) de 750 MHz provocó un aumento en la proteína de choque térmico (proteínas de estrés).
Equivalente a lo que se induciría por un calentamiento del tejido a 3 grados C (pero no se produjo calentamiento)
	De Pomerai, 2000

	0,001 W/Kg
	Cambio estadísticamente significativo en la concentración de calcio intracelular en las células del músculo cardíaco expuestas a RFR (900
Modulación de MHz/50 Hz)
	Cielo, 1996



	RAE
(vatios/kilogramo)
	
	Referencia

	0,0021 W/Kg
	Un cambio significativo en la proliferación celular no atribuible al calentamiento térmico. La RFR induce proteínas de estrés no térmico (GSM de 960 MHz)
	Velizarov, 1999

	0,004 - 0,008 W/Kg
	La RFR de los teléfonos móviles de 915 MHz provocó una fuga patológica de la barrera hematoencefálica. Peor con niveles de SAR más bajos y peor con CW en comparación con la frecuencia de cambios patológicos que fue del 35 % en ratas expuestas a radiación pulsada al 50 % de la RFR de onda continua. Se observaron efectos con una absorción específica (SA) de > 1,5 julios/kg en tejidos humanos.
	Persson, 1997

	0,0059 W/Kg
	La RFR de los teléfonos celulares induce a las células del glioma (cáncer cerebral) a aumentar significativamente la captación de timidina, lo que puede ser una indicación de una mayor división celular.
	Establo, 1997

	0,014 W/Kg
	El daño a los espermatozoides causado por el estrés oxidativo y la reducción de los niveles de melatonina fueron resultado de una exposición de 2 horas por día/45 días a 10 GHz.
	Kumar, 2012

	0,015 W/Kg
	Efectos sobre el sistema inmunológico: aumento del recuento de PFC (células productoras de anticuerpos)
	Veyret, 1991

	0,02 W/Kg
	Una sola exposición de 2 horas a la radiación de un teléfono celular GSM produce un daño neuronal grave (daño a las células cerebrales) y muerte en la corteza, el hipocampo y los ganglios basales del cerebro; incluso 50 días después, la barrera hematoencefálica sigue perdiendo albúmina (P < .002) después de una sola exposición al teléfono celular.
	Salford, 2003

	0,026 W/Kg
	La actividad de c-jun (oncogén o gen del cáncer) se alteró en las células después de 20 minutos de exposición a la señal digital del teléfono celular.
Señal TDMA
	Ivaschuk, 1997

	0,0317 W/Kg
	Disminución de la conducta de comer y beber
	Rayo, 1990

	0,037 W/Kg
	La hiperactividad causada por el inhibidor de la óxido nítrico sintasa se contrarresta con la exposición a pulsos de banda ultra ancha
(600/seg) durante 30 min
	Marinero, 1999

	0,037 - 0,040 W/Kg
	La exposición al teléfono celular durante 1 hora provoca condensación de la cromatina; mecanismos de reparación del ADN deteriorados; dura 3 días (más tiempo que la respuesta al estrés) el efecto alcanza la saturación en solo una hora de exposición; las personas electrosensibles (ES) tienen una respuesta diferente en la formación de focos de reparación del ADN, en comparación con los individuos sanos; los efectos dependen de la frecuencia portadora (915 MHz = 0,037 W/Kg pero 1947 MHz = 0,040 W/Kg)
	Belyaev, 2008

	0,05 W/Kg
	Aumento significativo de la tasa de activación de las neuronas (350 %) con la exposición a la radiación pulsada de un teléfono celular de 900 MHz (pero no con CW) en las células cerebrales de las aves
	Beason, 2002



	RAE
(vatios/kilogramo)
	
	Referencia

	0,09 W/Kg
	Un estudio de 900 MHz en ratones durante 7 días, 12 horas por día (cuerpo entero), tuvo un efecto significativo en la estabilidad de las mitocondrias y el genoma.
	Aitken, 2005

	0,091 W/Kg
	Internet inalámbrico de 2400 MHz, 24 horas al día/20 semanas aumentó el daño del ADN y redujo la reparación del ADN; niveles inferiores a 802.11 g Los autores dicen que "los hallazgos plantean preguntas sobre la seguridad de la exposición a la radiofrecuencia de los dispositivos de acceso a Internet Wi-Fi para organismos en crecimiento en edad reproductiva, con un efecto potencial sobre la fertilidad y la integridad de las células germinales" (las células germinales masculinas son las células reproductivas = esperma)
	Atasoy, 2012

	0,11 W/Kg
	Aumento de la muerte celular (apoptosis) y fragmentación del ADN a 2,45 GHz durante 35 días de exposición (estudio de exposición crónica)
	Kesari, 2010

	0,121 W/Kg
	El sistema cardiovascular muestra una disminución significativa de la presión arterial (hipotensión) después de la exposición a pulsos de banda ultra ancha
	Lu, 1999

	0,13 - 1,4 W/Kg
	La tasa de cáncer de linfoma se duplicó con dos exposiciones de media hora por día a la radiación de los teléfonos celulares durante 18 meses
(señal celular pulsada de 900 MHz)
	Repacholi, 1997

	0,14 W/Kg
	Aumento de la respuesta inmune a la exposición a RFR
	Elekes, 1996

	0,141 W/Kg
	Cambios estructurales en los testículos: menor diámetro de los seminíferos
	Domingo de 1999

	0,15 - 0,4 W/Kg
	Aumento estadísticamente significativo de tumores malignos en ratas expuestas crónicamente a RFR
	Chou, 1992

	0,26 W/Kg
	Efectos nocivos para los ojos/ciertos medicamentos sensibilizan el ojo a la RFR
	Kues, 1992

	0,28 - 1,33 W/Kg
	Aumento significativo de los dolores de cabeza notificados con el aumento del uso del teléfono móvil (el máximo comprobado fue de 60 minutos al día)
	Chía, 2000

	0,3 - 0,44 W/Kg
	El uso del teléfono móvil produce cambios en el pensamiento cognitivo/tareas mentales relacionadas con la recuperación de la memoria.
	Krause, 2000

	0,3 - 0,44 W/Kg
	La función de atención del cerebro y las respuestas cerebrales se aceleran.
	Preece, 1999

	0,3 - 0,46 W/Kg
	La RFR de los teléfonos celulares duplica la pérdida patológica de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica a los dos días (P = .002) y triplica la permeabilidad a los cuatro días (P = .001) a la radiación de los teléfonos celulares GSM de 1800 MHz
	Schirmacher, 2000

	0,43 W/Kg
	Disminución significativa de la movilidad de los espermatozoides; caída de la concentración de espermatozoides; y disminución de los túbulos seminíferos a 800 MHz, 8 horas al día, 12 semanas, con el nivel de radiación del teléfono móvil en STANDBY SOLAMENTE (en conejos)
	Salamá, 2008



	RAE
(vatios/kilogramo)
	
	Referencia

	0,5 W/Kg
	La radiofrecuencia pulsada de 900 MHz afecta la frecuencia de disparo de las neuronas (Lymnea stagnalis), pero la onda continua no tuvo efecto
	Bolshakov, 1992

	0,58 - 0,75 W/Kg
	Disminución de tumores cerebrales tras exposición crónica a RFR a 836 MHz
	Adey, 1999

	0,6 - 0,9 W/Kg
	Los embriones de ratón desarrollan huesos craneales frágiles a partir de 900 MHz en el útero Los autores dicen que "nuestros resultados muestran claramente que incluso una exposición modesta (por ejemplo, 6 minutos diarios durante 21 días) es suficiente para interferir con el proceso normal de desarrollo del ratón".
	Fragopoulou, 2009

	0,6 y 1,2 W/Kg
	Aumento de las roturas de ADN monocatenario y bicatenario en células cerebrales de ratas con exposición a RFR de 2450 MHz
	Lai y Singh, 1996

	0,795 W/Kg
	GSM 900 MHz, 217 Hz disminuye significativamente el desarrollo ovárico y el tamaño de los ovarios, debido al daño del ADN y la muerte celular prematura de las células nodrizas y los folículos en los ovarios (que nutren los óvulos)
	Panagopoulous, 2012

	0,87 W/Kg
	Alteración del rendimiento mental humano tras la exposición a la radiación de los teléfonos móviles GSM (señal de teléfono móvil digital TDMA de 900 MHz)
	Hamblin, 2004

	0,87 W/Kg
	Cambio en las ondas cerebrales humanas; disminución del potencial EEG y cambio estadísticamente significativo en la actividad de las ondas cerebrales alfa (8-13 Hz) y beta (13-22 Hz) en humanos a 900 MHz; exposiciones de 6/min por día durante 21 días (exposición crónica)
	D'Costa, 2003

	0,9 W/Kg
	Disminución del recuento de espermatozoides y mayor muerte de células espermáticas (apoptosis) después de 35 días de exposición, 2 horas por día.
	Kesari, 2012

	< 1,0 W/kg
	Las ratas expuestas a la radiación de los teléfonos móviles en modo STANDBY (EN ESPERA) durante 11 horas y 45 minutos más 15 minutos en modo TRANSMIT (2 veces al día durante 21 días) mostraron una disminución en el número de folículos ováricos en las crías nacidas de estas ratas preñadas. Los autores concluyen que "la disminución del número de folículos en las crías expuestas a las microondas de los teléfonos móviles sugiere que la exposición intrauterina tiene efectos tóxicos en los ovarios".
	Gul, 2009

	0,4 - 1,0 W/Kg
	Una exposición de 6 horas a la radiación de 1800 MHz de un teléfono móvil en células de esperma humano provocó una respuesta a la dosis significativa y redujo la movilidad y viabilidad de los espermatozoides; los niveles de especies reactivas de oxígeno aumentaron significativamente después de la exposición a 1,0 W/Kg; el estudio confirma los efectos perjudiciales de la RF/MW en los espermatozoides humanos. Los autores concluyen que "estos hallazgos tienen claras implicaciones para la seguridad del uso extensivo de teléfonos móviles por parte de los varones en edad reproductiva, lo que podría afectar tanto a su fertilidad como a la salud y el bienestar de su descendencia".
	De Iuliis, 2009

	1,0 W/kg
	El semen humano degradado por la exposición a la frecuencia RF de los teléfonos celulares aumentó el daño de los radicales libres.
	De Iuliis, 2009



	RAE
(vatios/kilogramo)
	
	Referencia

	1,0 W/kg
	La motilidad, el recuento de espermatozoides, la morfología de los espermatozoides y la viabilidad se redujeron en usuarios activos de teléfonos celulares (varones humanos) de manera dependiente de la dosis.
	Agarwal, 2008

	1,0 W/kg
	El uso de teléfonos móviles GSM modula las oscilaciones de las ondas cerebrales y el EEG del sueño
	Huber, 2002

	1,0 W/kg
	La RFR del teléfono celular durante las horas de vigilia afecta la actividad de las ondas cerebrales (patrones de EEG) durante el sueño posterior
	Acherman, 2000

	1,0 W/kg
	El uso de teléfonos celulares provoca vasodilatación nasal por óxido nítrico (NO) (hinchazón dentro del conducto nasal) en el lado del uso de auriculares
	Paredi, 2001

	1,0 W/kg
	Aumento de dolor de cabeza, fatiga y calor detrás de la oreja en usuarios de teléfonos celulares
	Sandström, 2001

	1,0 W/kg
	Aumento significativo de las dificultades de concentración al utilizar un teléfono móvil de 1800 MHz en comparación con un teléfono móvil de 900 MHz
	Santini, 2001

	1,0 W/kg
	Los patrones de sueño y la actividad de las ondas cerebrales se modifican con la exposición a la radiación de teléfonos celulares de 900 MHz durante el sueño
	Borbély, 1999

	1,4 W/Kg
	La exposición a teléfonos celulares GSM indujo un aumento del 360% de la proteína de choque térmico HSP 70 (respuesta al estrés) y la fosforilación de
ELK-1 en un 390%
	Weisbrot, 2003

	1,46 W/Kg
	La radiación de los teléfonos celulares de 850 MHz disminuye la motilidad de los espermatozoides, la viabilidad se reduce significativamente; el daño oxidativo aumentado (radicales libres) disminuye significativamente; el daño oxidativo aumentado (radicales libres)
	Agarwal, 2009

	1,48 W/Kg
	Una disminución significativa en la actividad de la proteína quinasa C a 112 MHz con 2 horas por día durante 35 días; el hipocampo es el sitio, consistente con los informes de que la RFR afecta negativamente las funciones de aprendizaje y memoria.
	Paulraj, 2004

	1,0 - 2,0 W/Kg
	Elevación significativa de micronúcleos en células de sangre periférica a 2450 MHz (8 tratamientos de 2 horas cada uno)
	Trósico, 2002

	1,5 W/Kg
	La exposición a teléfonos celulares GSM afectó los niveles de expresión genética en células madre embrionarias deficientes en el supresor tumoral p53 y aumentó significativamente la producción de la proteína de choque térmico HSP 70
	Claro, 2004

	1,8 W/Kg
	La exposición de todo el cuerpo a la radiación de radiofrecuencia de los teléfonos móviles de 900-1800 MHz a 1 cm de la cabeza de las ratas provocó una alta incidencia de muerte de los espermatozoides, deformación de los espermatozoides y aglomeración prominente de los espermatozoides en "formas de manojos de hierba" que no pueden separarse ni nadar. Los espermatozoides no pueden nadar ni fecundar de manera normal.
	Yan, 2007



	RAE
(vatios/kilogramo)
	
	Referencia

	2,0 W/Kg
	La exposición a teléfonos celulares GSM durante 1 hora a la proteína de choque térmico activada HSP 27 (respuesta al estrés) y P38 MAPK (proteína quinasa activada por mutágeno) que, según los autores, facilita el cáncer cerebral y aumenta la permeabilidad de la barrera hematoencefálica, lo que permite que las toxinas crucen la BHE hacia el cerebro.
	Leszczynski, 2002

	2 W/Kg
	La exposición a teléfonos celulares de 900 MHz provocó daño oxidativo en las células cerebrales al aumentar los niveles de NO, MDA, XO y ADA
en las células cerebrales; provocó un aumento estadísticamente significativo de "neuronas oscuras" o células cerebrales dañadas en la corteza, el hipocampo y los ganglios basales con una exposición de 1 hora durante 7 días consecutivos
	Isla, 2004

	2,6 W/Kg
	La exposición a un teléfono celular de 900 MHz durante 1 hora alteró significativamente los niveles de expresión de proteínas en 38 proteínas después de la irradiación; activa la vía de señalización de estrés de la quinasa P38 MAP y conduce a cambios en el tamaño y la forma de las células (encogimiento y redondeo) y a la activación de HSP 27, una proteína de estrés (proteína de choque térmico)
	Leszczynski, 2004

	2,0 - 3,0 W/Kg
	La RFR aceleró el desarrollo de tumores de piel y mama
	Szmigielski, 1982

	2 W/Kg
	La RFR y la MF moduladas por pulsos afectan la fisiología cerebral (estudio del sueño)
	Schmidt, 2012

	NORMAS
	
	

	0,08 W/Kg
	Norma IEEE entorno público no controlado (cuerpo entero)
	IEEE

	0,4 W/Kg
	Entorno ocupacional controlado según la norma IEEE (cuerpo entero)
	IEEE

	1,6 W/Kg
	Límite SAR de la FCC (IEEE) para 1 gramo de tejido en una exposición corporal parcial
	Comisión Federal de Comunicaciones, 1996

	2 W/Kg
	Límite SAR de ICNIRP para 10 gramos de tejido
	CINIRP, 1996


Efectos biológicos reportados de la radiación de radiofrecuencia a baja intensidad
(Torres de telefonía celular, Wi-Fi, computadoras portátiles inalámbricas y medidores "inteligentes")
Efectos biológicos reportados de la radiación de radiofrecuencia a baja intensidad
(Torres de telefonía celular, Wi-Fi, computadoras portátiles inalámbricas y medidores "inteligentes")
Efectos biológicos reportados de la radiación de radiofrecuencia a baja intensidad
(Torres de telefonía celular, Wi-Fi, computadoras portátiles inalámbricas y medidores "inteligentes")
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ENUNCIADO DEL PROBLEMA
 
 
Antecedentes y objetivos
 
Este informe es el resultado de una iniciativa internacional de investigación y políticas públicas para documentar lo que se sabe acerca de los efectos biológicos que se producen con la exposición a campos electromagnéticos de baja intensidad (tanto para la radiación de radiofrecuencia RF como para la de frecuencia industrial ELF, y diversas formas de exposición combinada que ahora se sabe que son bioactivas). El informe se ha redactado para documentar las razones por las que las normas actuales de exposición pública a la radiación electromagnética no ionizante ya no son lo suficientemente buenas para proteger la salud pública.
 
Un grupo de trabajo compuesto por científicos, investigadores y profesionales de políticas de salud pública (The BioInitiative Working Group) se ha unido para documentar la información que debe considerarse en el debate internacional sobre la idoneidad (o insuficiencia) de los estándares de exposición pública existentes.
 
Reconociendo que otros organismos en los Estados Unidos, el Reino Unido, Australia, muchos países de la Unión Europea y de Europa del Este, así como la Organización Mundial de la Salud, están debatiendo activamente este tema, el Grupo de Trabajo BioInitiative ha llevado a cabo un proceso independiente de revisión de políticas científicas y de salud pública.
 
Objetivos 
 
1) Establecer un grupo de trabajo
 
2) Evaluar las revisiones bibliográficas de las iniciativas del IEEE (2006) y la OMS (2007) sobre normas que han dado como resultado (o continúan recomendando) que no se produzcan cambios en los límites de exposición pública basados en la temperatura.
 
3) Identificar técnicas sistemáticas de selección que, en consecuencia, subestiman, omiten o pasan por alto los resultados de estudios científicos que informan efectos biológicos de baja intensidad y/o posibles efectos sobre la salud.
 
4) Documentar estudios y revisiones científicas clave que identifiquen efectos de baja intensidad para los cuales cualquier nueva norma de exposición humana debería proporcionar límites de seguridad.
 
5) Documentar las “cadenas de evidencia” clave que deben tenerse en cuenta en los nuevos estándares de exposición humana (efectos de la melatonina y la producción de radicales libres en el daño y/o reparación del ADN; inducción de proteínas de estrés a niveles de baja intensidad; etc.)
 
6) Para redactar una justificación para una norma de exposición humana basada en la biología,
 
7) Identificar los “próximos pasos” para avanzar en estándares de exposición basados en la biología que protejan la salud pública y que se deriven de enfoques tradicionales de salud pública.
 
 
Los miembros del Grupo de Trabajo BioInitiative han elaborado once (11) capítulos que documentan estudios y revisiones científicas clave que identifican los efectos de baja intensidad de los campos electromagnéticos; se proporcionan cuatro capítulos adicionales que analizan las consideraciones de salud pública, cómo se debe evaluar la información científica en el contexto de una política de salud pública prudente y se analiza la base para tomar medidas preventivas y de precaución que sean proporcionales al conocimiento disponible. Otros organismos y agencias de revisión científica han llegado a conclusiones diferentes al adoptar estándares de evidencia tan irrazonablemente altos que excluyen cualquier hallazgo de preocupación científica y, por lo tanto, justifican el mantenimiento de estándares térmicos obsoletos. El claro consenso de los miembros del Grupo de Trabajo BioInitiative es que los límites de seguridad pública existentes son inadecuados. Se necesitan nuevos enfoques para el desarrollo de estándares de seguridad pública basados en efectos de base biológica, en lugar de basarse únicamente en el calentamiento por RF (o corrientes inducidas en el caso de ELF). El Informe concluye con acciones recomendadas que sean proporcionales a la evidencia y de acuerdo con una política de salud pública prudente.
 
El informe también presenta información sobre qué nivel de evidencia científica es suficiente para hacer cambios ahora y aborda las preguntas:
 
· ¿Qué es una “prueba”? ¿Necesitamos pruebas antes de tomar cualquier medida? ¿Es una definición de “prueba” irrazonablemente alta y excesivamente restrictiva lo que impide que algunos gobiernos se enfrenten a la evidencia de que está demostrada la necesidad de establecer nuevos límites de exposición pública?
· ¿Qué es evidencia suficiente? ¿Cuánta evidencia se necesita? ¿Ya la tenemos?
· ¿Difieren los científicos y los expertos en salud pública sobre cuándo es necesario actuar? Si es así, ¿cómo? • ¿Cuál es la línea de acción prudente cuando es probable que la consecuencia de no hacer nada tenga graves consecuencias globales para la salud pública, la confianza en los gobiernos y los recursos sociales y económicos?
· ¿Cuáles son los costos de equivocarse y reaccionar de forma insuficiente o exagerada?
· ¿Qué opiniones deberían tenerse en cuenta en el proceso de decisión sobre los riesgos y los daños a la salud? • ¿Es el proceso gubernamental mundial que aborda estas cuestiones transparente y sensible a las preocupaciones públicas? ¿O es un proceso cosmético que da la ilusión de transparencia y participación democrática? ¿Se condena a algunos países al ostracismo por opiniones y acciones que protegen más la salud pública? ¿Cómo podemos decidir de manera equitativa sobre el nivel apropiado de protección pública dentro de cada país, cuando es obvio que algunos países harían mejor en invertir su tiempo y dinero en necesidades médicas básicas y mejoras de infraestructura para salvar vidas, mientras que otros necesitan analizar los resultados de las enfermedades prevalecientes que son relevantes para sus poblaciones y desean actuar en consecuencia?
· ¿Cómo ha frustrado el esfuerzo por armonizar globalmente las normas de exposición a ELF y RF los esfuerzos de los países individuales por leer, razonar y elegir?
· ¿Cuánto control han ejercido los intereses particulares sobre los objetivos de armonización y las normas de seguridad? ¿Cuánto sobre la financiación científica, el diseño de las investigaciones, la difusión de los resultados de las investigaciones y el control de los medios de comunicación? ¿Se están preservando los intereses del público?
· ¿Qué acciones son proporcionales al conocimiento que tenemos actualmente? ¿Qué es una acción preventiva y en qué se diferencia de una acción precautoria?
 
Describe cuáles son los estándares de exposición actuales y cómo algunos organismos gubernamentales internacionales mantienen los viejos estándares de exposición a pesar de la evidencia de que es necesario un cambio.
 
Una buena manera de comparar qué tipo de medidas se deben adoptar ahora es observar lo que se ha hecho con otros tóxicos ambientales. Está bien establecido que los responsables de la toma de decisiones en materia de salud pública deben actuar antes de que sea demasiado tarde para prevenir los daños que se pueden esperar razonablemente ahora; especialmente cuando el daño puede ser grave y generalizado. Se identifican algunas medidas que pueden prevenir daños futuros y se explica la base para actuar ahora en lugar de más tarde. Este informe puede servir como base para argumentar las razones científicas y de política de salud pública por las que se necesitan cambios. Documenta información para los responsables de la toma de decisiones y el público que desea comprender los efectos biológicos ya conocidos que se producen con exposiciones de baja intensidad; y por qué es razonable esperar que nuestros organismos gubernamentales desarrollen nuevas normas de exposición con base biológica que protejan al público.
 
Problemas con las normas de salud pública vigentes (límites de seguridad)
 
Los límites de exposición pública actuales se basan en la presunción de que el calentamiento es el único problema cuando los organismos vivos están expuestos a RF y ELF. Estas exposiciones pueden crear un calentamiento tisular que es bien sabido que es nocivo incluso en dosis muy breves. Como tal, los límites térmicos cumplen una función. Por ejemplo, para las personas cuyas ocupaciones requieren que trabajen cerca de líneas eléctricas o selladores térmicos, o para las personas que instalan y reparan torres de antenas inalámbricas; los límites basados en la temperatura son necesarios para evitar daños por calentamiento (o, en el caso de ELF, por corrientes inducidas en los tejidos). En el pasado, los científicos e ingenieros desarrollaron estándares de exposición para la radiación electromagnética basados en lo que ahora creemos que son suposiciones erróneas de que la forma correcta de medir cuánta energía no ionizante pueden tolerar los humanos (cuánta exposición) sin sufrir daños es medir solo el calentamiento del tejido (para las corrientes inducidas en el cuerpo). En las últimas décadas, se ha establecido más allá de cualquier duda razonable que los efectos biológicos y algunos efectos adversos para la salud ocurren a niveles mucho más bajos de RF y exposición donde no se produce ningún calentamiento; Se ha demostrado que algunos efectos se producen a niveles de exposición que son cientos de miles de veces inferiores a los límites de seguridad pública existentes, en los que el calentamiento es imposible. Los efectos se producen a niveles de exposición no térmicos o de baja intensidad, muy por debajo de los niveles que las agencias federales dicen que deberían mantener a salvo al público. Muchos dispositivos nuevos que funcionan con tecnologías inalámbricas están exentos de cualquier norma reglamentaria. Se ha demostrado que las normas existentes son inadecuadas para controlar los daños causados por exposiciones crónicas de baja intensidad, según cualquier evaluación independiente y razonable de la literatura científica. Esto significa que se necesita una base completamente nueva (una base biológica) para las nuevas normas de exposición. Las nuevas normas deben tener en cuenta lo que hemos aprendido sobre los efectos de los campos electromagnéticos no ionizantes y diseñar nuevos límites basados en efectos demostrados biológicamente que son importantes para el funcionamiento biológico adecuado de los organismos vivos. Es vital hacerlo porque la explosión de nuevas fuentes ha creado niveles sin precedentes de campos electromagnéticos artificiales que ahora cubren todas las áreas del espacio habitable de la Tierra, salvo las remotas. Es necesario hacer correcciones a mitad de camino en la forma en que aceptamos, probamos y desplegamos nuevas tecnologías que nos exponen a ELF y RF para evitar problemas de salud pública de naturaleza global.
 
Al menos tres décadas de estudios científicos y observaciones de los efectos en seres humanos y animales muestran que los niveles de exposición no térmicos pueden producir efectos biológicamente relevantes. No debería producirse ningún efecto, pero está claro que se producen. Esto significa que las normas para proteger la salud pública se basan en una premisa errónea: que sólo lo que calienta los tejidos puede producir daños. Parece que es la INFORMACIÓN transmitida por la radiación electromagnética, y no el calor, la que provoca cambios biológicos, algunos de los cuales pueden provocar malestar, enfermedad e incluso la muerte. Según Adey (2004):
 
“Existen importantes preguntas sin respuesta sobre los posibles riesgos para la salud que pueden surgir de la exposición humana a diversos campos electromagnéticos creados por el hombre, cuando estas exposiciones son intermitentes, recurrentes y pueden extenderse a lo largo de una parte significativa de la vida de un individuo. Los modelos termodinámicos de equilibrio actuales no logran explicar un espectro impresionante de efectos biológicos observados en niveles de exposición no térmicos”.
 
En recientes opiniones de expertos se han documentado deficiencias en las normas de exposición actuales. Existe un debate generalizado sobre el hecho de que los límites térmicos están obsoletos y que se necesitan normas de exposición basadas en la biología. En la sección 4 se describen las preocupaciones expresadas por la OMS en su monografía sobre criterios sanitarios de 2007; el informe SCENIHR de 2006 preparado para la Comisión Europea; el informe SAGE del Reino Unido de 2007; la Agencia de Protección de la Salud del Reino Unido en 2005; el Taller de Investigación Avanzada de la OTAN en 2005; el Grupo de Trabajo Interinstitucional sobre Radiofrecuencia de los Estados Unidos en 1999; la Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos en 2000 y
2007; la Organización Mundial de la Salud en 2002; la Organización Mundial de la Salud Agencia Internacional para
Investigación sobre el cáncer (IARC, 2001), el Informe del Grupo de expertos independientes del Parlamento del Reino Unido (Informe Stewart, 2000) y otros.
 
Un investigador pionero, el difunto Dr. Ross Adey, en su última publicación en Bioelectromagnetic Medicine (P.
Roche y M. Markov, eds. 2004) concluyeron:
 
“ Existen importantes preguntas sin respuesta sobre los posibles riesgos para la salud que pueden surgir de la exposición a diversos campos electromagnéticos creados por el hombre, donde estas exposiciones humanas son intermitentes, recurrentes y pueden extenderse durante una parte significativa de la vida del individuo”. 1 
 
“Los estudios epidemiológicos han evaluado los campos de radiofrecuencia como posibles factores de riesgo para la salud humana, con evidencia histórica que relaciona los riesgos crecientes de factores como la electrificación rural progresiva y, más recientemente, los métodos de distribución y utilización de energía eléctrica en edificios comerciales. Los modelos adecuados que describen estos efectos biológicos se basan en la termodinámica del no equilibrio, con la electrodinámica no lineal como una característica integral. Los modelos de calentamiento, basados en la termodinámica del equilibrio, no logran explicar una impresionante nueva frontera de mucha mayor importancia. ….. Aunque se comprenden de manera incompleta, las interacciones de los radicales libres de los tejidos con los campos magnéticos pueden extenderse a niveles de campo cero. (Adey, 2004)
 
 
Referencias
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Recomendaciones sobre estándares de exposición de la Comisión Federal de Comunicaciones (FCC) de EE. UU.
 
En los Estados Unidos, la Comisión Federal de Comunicaciones (FCC) aplica límites tanto para la exposición ocupacional (en el lugar de trabajo) como para la exposición pública. Los límites de exposición varían según la frecuencia (en megahertz) y la duración del tiempo de exposición (6 minutos para la exposición ocupacional y 30 minutos para la exposición pública). La Tabla 3.1 muestra los límites de exposición para el acceso ocupacional y público no controlado a la radiación de radiofrecuencia, como la que emiten las fuentes de AM, FM, televisión e inalámbricas a través del aire. A modo de ejemplo, 583 microvatios/cm2 (µW/cm2) es el límite público para la frecuencia inalámbrica de teléfonos celulares de 875 MHz y 1000 µW/cm2 es el límite para las frecuencias PCS en el rango de 1800 a 1950 MHz promediadas durante 30 minutos. Los límites de la Tabla 3.1 se aplicarían a las exposiciones en las proximidades de antenas de transmisión (no a dispositivos como los teléfonos celulares, para los cuales los límites de exposición se muestran en la Tabla 3.2).
 
La FCC está obligada por la Ley Nacional de Política Ambiental de 1969 a evaluar el efecto de las emisiones de los transmisores regulados por la FCC sobre la calidad del medio ambiente humano. En la actualidad, no existe ninguna norma de exposición a radiofrecuencias (RF) exigida por el gobierno federal. Sin embargo, varias organizaciones no gubernamentales, como el Instituto Nacional Estadounidense de Normas (ANSI), el Instituto de Ingenieros Eléctricos y Electrónicos (IEEE) y el Consejo Nacional de Protección y Medición de Radiación (NCRP) han emitido recomendaciones sobre la exposición humana a los campos electromagnéticos de RF. La FCC ha respaldado estas recomendaciones y hace cumplir su cumplimiento. http://www.fcc.gov/oet/rfsafety/ 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
  
 
 
 
Tabla 3.1 LÍMITES DE LA FCC PARA LA EXPOSICIÓN MÁXIMA PERMISIBLE (MPE) 
(A) Límites de exposición ocupacional/controlada 
de frecuencia 	Campo magnético Densidad de potencia Promedio
Alcance (MHz) 	Intensidad (E) Intensidad (H) (S) Tiempo [E] 2 [H] 2  
 	(V/m) (A/m) (mW/cm2) o S (minutos)
 
0,3-3,0 	614 1,63 	(100)* 6
3,0-30 	1842/pies cúbicos 4,89/pies cúbicos (900/pies cúbicos 2 )* 	6
30-300 	61,4 0,163 1,0 6
300-1500	 	 	f/300 	6
6
1500-100.000 	5
 	 	 
________________________________________________________________
 
(B) Límites de la FCC para la población general/exposición no controlada 
de frecuencia 	Campo magnético Densidad de potencia Promedio
Alcance (MHz) 	Intensidad (E) Intensidad ( H) 	(S) Tiempo [E] 2 [H] 2  
 	(V/m) (A/m) (mW/cm2) o S (minutos)
 
0,3-3,0 614 1,63 (100)* 30 3,0-30 824/f 2,19/f (180/f 2 )* 30 30-300 27,5 0,073 0,2 30
300-1500 	-- 	-- 	f/1500 	30
30
1500-100.000 	1,0
	-- 	--	 
________________________________________________________________________ f = frecuencia en MHz *Densidad de potencia equivalente de onda plana
NOTA 1: Los límites ocupacionales/controlados se aplican en situaciones en las que las personas están expuestas como consecuencia de su empleo, siempre que dichas personas sean plenamente conscientes del potencial de exposición y puedan ejercer control sobre su exposición. Los límites de exposición ocupacional/controlada también se aplican en situaciones en las que una persona pasa de paso por un lugar en el que se aplican límites ocupacionales/controlados, siempre que se le informe del potencial de exposición.
NOTA 2: Las exposiciones de población general/no controladas se aplican en situaciones en las que el público en general puede estar expuesto, o en las que las personas que están expuestas como consecuencia de su empleo pueden no ser plenamente conscientes del potencial de exposición o no pueden ejercer control sobre su exposición .
 
Fuente: OET, 1997. 
 
  
 
Pautas de la FCC para teléfonos celulares y PCS (y otros dispositivos emisores de radiofrecuencia)
Teléfonos celulares y dispositivos portátiles de transmisión que operan en el ámbito celular.
Servicio Radiotelefónico, los Servicios de Comunicaciones Personales (SCP), los Servicios de Satélite
Los Servicios de Comunicaciones, los Servicios Marítimos (sólo estaciones terrestres de barco) y el Servicio de Radio Móvil Especializada (SMR) están sujetos a una evaluación ambiental (no de salud) de rutina para la exposición a RF antes de la autorización o uso del equipo por parte de la FCC. Sección 2.1093 de las Normas de la FCC (47 CFR §2.1093) que se aplican a los dispositivos "portátiles". A los efectos de estos requisitos, un dispositivo portátil se define como un dispositivo de transmisión diseñado para usarse de modo que la(s) estructura(s) radiante(s) del dispositivo se encuentre(n) a 20 centímetros del cuerpo del usuario (OET, 1997).
Los teléfonos celulares y otros dispositivos de comunicación inalámbrica están regulados por la FCC de acuerdo con sus emisiones, que dependen de la cantidad de energía absorbida por el cuerpo. La métrica para la medición es la tasa de absorción específica (SAR) y se expresa en vatios por kilogramo de tejido. El límite de absorción de radiación de radiofrecuencia está limitado a 1,6 W/kG dentro de 1 gramo de tejido humano. Este límite ha sido recomendado para cambiar (relajar) por el IEEE en abril de 2006. Si la FCC lo adopta, esta cantidad de calor o 1,6 W/Kg se mediría en 10 veces más tejido (10 gramos), por lo que es posible que estos dispositivos produzcan un calentamiento mucho mayor en pequeñas cantidades de tejido (sería mucho menos estricto que el límite actual, si se adopta). Más teléfonos celulares y dispositivos PDA relacionados cumplirían con la norma más flexible, y el público podría potencialmente recibir exposiciones a radiación de radiofrecuencia mucho mayores, y estaría en cumplimiento (legal).
“Los criterios SAR que se deben utilizar se especifican a continuación y se aplican a dispositivos portátiles que transmiten en el rango de frecuencia de 100 kHz a 6 GHz. Los límites utilizados para la evaluación se basan generalmente en los criterios publicados por el Instituto de Ingenieros Eléctricos y Electrónicos, Inc. (IEEE) para la tasa de absorción específica localizada ("SAR") en
Sección 4.2 de la "Norma IEEE para niveles de seguridad con respecto a la exposición humana a campos electromagnéticos de radiofrecuencia, 3 kHz a 300 GHz", ANSI/IEEE C95.1-1992.
 
Estos criterios para la evaluación del SAR son similares a los recomendados por la
Consejo de Protección y Medición de la Radiación (NCRP) en "Efectos biológicos y
Criterios de exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia", Informe NCRP No. 86,
Sección 17.4.5. Derechos de autor NCRP, 1986, Bethesda, Maryland 20814.”
 
 
 
(1) Límites de la FCC para exposición ocupacional/controlada: 0,4 W/kg como promedio para todo el cuerpo y SAR pico espacial que no supere los 8 W/kg como promedio para cualquier gramo de tejido (definido como un volumen de tejido en forma de cubo). Las excepciones son las manos, muñecas, pies y tobillos, donde el SAR pico espacial no debe superar los 20 W/kg, como promedio para cualquier 10 gramos de tejido (definido como un volumen de tejido en forma de cubo). Los límites ocupacionales/controlados se aplican cuando las personas están expuestas como consecuencia de su empleo, siempre que estas personas sean plenamente conscientes de su exposición y ejerzan control sobre ella. La conciencia de la exposición se puede lograr mediante el uso de etiquetas de advertencia o mediante capacitación o educación específicas a través de los medios adecuados, como un programa de seguridad de RF en un entorno de trabajo (OET, 1997).
 
(2) Límites de la FCC para la población general/exposición no controlada: 0,08 W/kg como promedio para todo el cuerpo y SAR pico espacial que no supere los 1,6 W/kg como promedio para cualquier gramo de tejido (definido como un volumen de tejido en forma de cubo). Las excepciones son las manos, las muñecas, los pies y los tobillos, donde el SAR pico espacial no debe superar los 4 W/kg, como promedio para cualquier 10 gramos de tejido (definido como un volumen de tejido en forma de cubo). Los límites para la población general/exposición no controlada se aplican cuando el público en general puede estar expuesto, o cuando las personas que están expuestas como consecuencia de su empleo pueden no ser plenamente conscientes del potencial de exposición o no ejercen control sobre su exposición. Las etiquetas de advertencia colocadas en dispositivos de consumo, como los teléfonos celulares, no serán razón suficiente para permitir que estos dispositivos se evalúen sujetos a límites de exposición ocupacional/controlada (OET, 1997).
 
En los Estados Unidos, dos sociedades profesionales -el Instituto de Ingenieros Eléctricos y Electrónicos, Inc. (IEEE) y el Consejo Nacional para la Protección y Medición de la Radiación (NCRP)- desarrollan recomendaciones para estándares de seguridad. La carta del IEEE se autodenomina la asociación profesional líder en el mundo para el avance de la tecnología, así como la instigadora de estándares de seguridad pública. Las recomendaciones del IEEE han sido históricamente respaldadas por el Instituto Nacional Estadounidense de Estándares (ANSI) y finalmente consideradas por la FCC para su implementación. La Comisión Federal de Comunicaciones de los Estados Unidos (FCC) puede luego tomar las recomendaciones y adoptarlas como límites de exposición obligatorios. Varios procesos de establecimiento de estándares han ocurrido como este en las últimas décadas.
 
Las recomendaciones más recientes del IEEE para el rango de 3 kHz a 300 GHz se elaboraron en 2006 (IEEE, 2006). En lugar de reducir los límites existentes para la exposición a la radiación de radiofrecuencia y microondas, aumentan considerablemente los límites de exposición. Esto es desconcertante, ya que ignora o descarta una gran cantidad de evidencia científica que documenta claramente cambios biológicamente relevantes en niveles INFERIORES (mucho inferiores) a los estándares existentes.
 
 
Directrices de la ICNIRP (Directrices internacionales sobre radiofrecuencia)
 
En abril de 1998, la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP) publicó unas directrices para limitar la exposición a campos eléctricos, magnéticos y electromagnéticos variables en el tiempo en el rango de frecuencias de hasta 300 GHz. Estas directrices sustituyeron a las recomendaciones anteriores publicadas en 1988 y 1990. El objetivo principal de las directrices de la ICNIRP es establecer directrices para limitar la exposición a los campos electromagnéticos que proporcionen protección contra los efectos adversos conocidos para la salud (ICNIRP, 1998). La ICNIRP define un efecto adverso para la salud como aquel que causa un deterioro detectable de la salud del individuo expuesto o de su descendencia; un efecto biológico, por otra parte, puede o no producir un efecto adverso para la salud.
 
Las directrices presentadas en la Tabla 3.2 se aplican a la exposición ocupacional y pública.
 
Tabla 3.2 	Restricciones básicas de la ICNIRP para campos eléctricos y magnéticos variables en el tiempo para frecuencias de hasta 10 GHz.
  
	Exposición
	Rango de frecuencia
	Densidad de corriente
	Cuerpo entero
	SAR localizado
	SAR localizado

	características
	 
	para cabeza y tronco (mA m ! 2 ) (rms)
	SAR promedio (W kg ! 1 )
	(cabeza y tronco) (W kg ! 1 )
	(extremidades)
(peso en libras ! 1 )

	Ocupacional
	hasta 1 Hz
	40
	—
	—
	—

	exposición
	1–4 Hz
	40/ f 
	—
	—
	—

	 
	4 Hz–1 kHz
	10
	—
	—
	—

	 
	1–100 kHz	  
100 kHz–10 MHz
10 MHz–10 GHz
	f /100 f /100
	__
0,4
0,4
	__
10
10
	__
20
20

	 
 
Público general
	hasta 1 Hz
	8
	—
	—
	—

	exposición
	1–4 Hz
	8/ f 
	—
	—
	—

	 
	4 Hz–1 kHz
	2
	—
	—
	—

	 
	1–100 kHz
100 kHz–10 MHz	  
10 MHz–10 GHz
	f /500
        f /500
	__
0,08
0,08
	__
2
2
	__
4
4


Notas:
 
1. f es la frecuencia en hercios.
2
2. Debido a la falta de homogeneidad eléctrica del cuerpo, las densidades de corriente deben promediarse en una sección transversal de 1 cm perpendicular a la dirección de la corriente.
3. Para frecuencias de hasta 100 kHz, los valores de densidad de corriente pico se pueden obtener multiplicando el valor rms por % 2
(~1.414). Para pulsos de duración t p la frecuencia equivalente a aplicar en las restricciones básicas debe calcularse como f = 1/(2 t p ). Para frecuencias de hasta 100 kHz y para campos magnéticos pulsados, la densidad de corriente máxima asociada con los pulsos puede calcularse a partir de los tiempos de subida/bajada y la tasa máxima de cambio de la densidad de flujo magnético. La densidad de corriente inducida puede entonces compararse con la restricción básica apropiada.
4. Todos los valores SAR deben promediarse durante cualquier período de 6 minutos.
5. La masa promedio del SAR localizado es cualquier valor de 10 g de tejido contiguo; el SAR máximo así obtenido debe ser el valor utilizado para la estimación de la exposición.
6. Para pulsos de duración t p la frecuencia equivalente a aplicar en las restricciones básicas debe calcularse como f = 1/(2 t p ). Adicionalmente, para exposiciones pulsadas, en el rango de frecuencia de 0,3 a 10 GHz y para exposición localizada de la cabeza, con el fin de limitar o evitar efectos auditivos causados por expansión termoelástica, se recomienda una restricción básica adicional. Esta
-1 	-1 es que la SA no debe exceder los 10 mJ kg para los trabajadores y los 2 mJ kg para el público en general en promedio sobre 10 g de tejido.
 
 
!2
En el rango de frecuencias de unos pocos Hz a 1 kHz, para niveles de densidad de corriente inducida superiores a 100 mA m , se superan los umbrales de cambios agudos en la excitabilidad del sistema nervioso central y otros efectos agudos, como la inversión del potencial evocado visualmente. En vista de las consideraciones de seguridad anteriores, se decidió que, para frecuencias en el rango de 4 Hz a 1 kHz, la exposición ocupacional debería limitarse a los campos que
!2
inducir densidades de corriente inferiores a 10 mA m , es decir, utilizar un factor de seguridad de 10. Para el público en general un
un factor adicional de 5, lo que da una restricción de exposición básica de 2 mA m . Por debajo de 4 Hz y por encima de 1 kHz, la restricción básica de la densidad de corriente inducida aumenta progresivamente.
La ICNRP sostiene que las directrices para limitar la exposición se han desarrollado tras una revisión exhaustiva de toda la literatura científica publicada (ICNIRP, 1998).
 
“Los criterios aplicados durante la revisión fueron diseñados para evaluar la credibilidad de los diversos hallazgos informados (Repacholi y Stolwijk 1991; Repacholi y Cardis 1997); sólo los efectos establecidos se utilizaron como base para las restricciones de exposición propuestas. La inducción de cáncer por exposición prolongada a campos electromagnéticos no se consideró establecida, y por lo tanto estas directrices se basan en efectos de salud inmediatos a corto plazo, como estimulación de nervios periféricos y músculos, descargas y quemaduras causadas por tocar objetos conductores y temperaturas elevadas de los tejidos resultantes de la absorción de energía durante la exposición a campos electromagnéticos. En el caso de los posibles efectos a largo plazo de la exposición, como un mayor riesgo de cáncer, la ICNIRP concluyó que los datos disponibles son insuficientes para proporcionar una base para establecer restricciones de exposición, aunque la investigación epidemiológica ha proporcionado evidencia sugestiva, pero poco convincente, de una asociación entre posibles efectos cancerígenos y exposición a niveles de densidades de flujo magnético de 50/60 Hz sustancialmente inferiores a los recomendados en estas directrices. Se resumen los efectos in vitro de la exposición a corto plazo a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (FEB) o campos electromagnéticos modulados por amplitud de FEB. Se han observado respuestas transitorias de células y tejidos a la exposición a campos electromagnéticos, pero no existe una relación clara entre exposición y respuesta. Estos estudios tienen un valor limitado para la evaluación de los efectos sobre la salud porque muchas de las respuestas no se han demostrado in vivo. Por lo tanto, no se consideró que los estudios in vitro por sí solos proporcionaran datos que pudieran servir como base principal para evaluar los posibles efectos de los campos electromagnéticos sobre la salud. (ICNIRP, 1998) http://www.icnirp.de 
 
 
Directrices y límites (otros países)
 
Por otra parte, algunos países del mundo han establecido nuevos estándares de exposición basados en la baja intensidad que responden a estudios que informan efectos que no dependen del calentamiento. En consecuencia, las nuevas pautas de exposición son cientos o miles de veces inferiores a las del IEEE y la ICNIRP. La Tabla 3.3 muestra algunos de los países que han reducido sus límites, por ejemplo, en el rango de frecuencia de los teléfonos celulares de 800 MHz a 900 MHz. Los niveles varían de 10 microvatios por centímetro cuadrado en Italia y Rusia a 4,2 microvatios por centímetro cuadrado en Suiza. En comparación, Estados Unidos y Canadá limitan tales exposiciones a solo 580 microvatios por centímetro cuadrado (a 870 MHz) y luego promedian durante un período de tiempo (lo que significa que se permiten exposiciones más altas durante períodos más cortos, pero durante un período de 30 minutos, el promedio debe ser de 580 microvatios por centímetro cuadrado o menos en esta frecuencia). El Reino Unido permite un nivel cien veces superior, o 5.800 microvatios por centímetro cuadrado. Las frecuencias más altas tienen límites de seguridad más elevados, de modo que a 1.000 MHz, por ejemplo, el límite es de 1.000 microvatios por centímetro cuadrado (en los Estados Unidos). Es necesario calcular cada frecuencia individual en el rango de radiación de radiofrecuencia. Estos se presentan sólo como puntos de referencia. La evidencia científica emergente ha alentado a algunos países a responder mediante la adopción de objetivos de planificación o niveles de acción provisionales que respondan a los efectos biológicos y los impactos sobre la salud de la radiación de radiofrecuencia no térmica o de baja intensidad.
 
Tabla 3.3 Algunos estándares internacionales de exposición a frecuencias de teléfonos celulares
 
Some International Exposure Standards at Cell Phon
Frequencies (800-900 MHz)
5800
5800
580
10
10
6
4
1
10
100
1000
10000
100000
United Kingdom
Canada
United States
Russia
Italy
China
Switzerland
City/Country

Los organismos profesionales de sociedades técnicas como IEEE e ICNIRP siguen apoyando las directrices "solo térmicas" y defienden rutinariamente hacerlo a) omitiendo o ignorando los resultados de estudios que informan efectos biológicos e impactos adversos para la salud y el bienestar de un cuerpo muy grande de ciencia publicada y revisada por pares porque aún no es una "prueba" según sus definiciones; b) definiendo la prueba de los "efectos adversos" en un nivel imposiblemente alto (prueba científica o evidencia causal) para congelar la acción; c) exigiendo una demostración concluyente tanto del "efecto adverso" como del riesgo antes de admitir que se deben tener en cuenta los efectos de baja intensidad; e) ignorando los estudios de baja intensidad que informan efectos biológicos e impactos en la salud debido a la modulación; f) realizando revisiones científicas con paneles muy cargados de expertos de la industria y subrepresentados por expertos en salud pública y científicos independientes con experiencia relevante en investigación de baja intensidad; g) limitando la participación pública en las deliberaciones de establecimiento de normas; y otras técnicas que mantienen el statu quo.
 
Gran parte de las críticas a los organismos de normalización existentes se deben a que sus contribuciones se perciben como favorables a la industria (más alineadas con la inversión en tecnología y la difusión de nuevas tecnologías) en lugar de orientadas a la salud pública. La opinión de la presidenta del último ICES de normalización del IEEE, Eleanor Adair, queda clara en Osepchuk y Petersen (2003), quienes escriben en el resumen de su artículo que “ su objetivo y el objetivo del ICES es establecer estándares racionales que hagan que las futuras aplicaciones beneficiosas de la energía de RF sean creíbles para la humanidad”. Los autores Osepchuk y Petersen señalan que “(E)s importante que los estándares de seguridad sean racionales y eviten márgenes de seguridad excesivos”. Los autores descartan específicamente el conjunto de evidencias de efectos de baja intensidad con “(A)unque la literatura que informa sobre los bioefectos “atérmicos” de la exposición a la energía de microondas/RF (distinta de la electroestimulación) está incluida en el proceso de revisión, se ha encontrado que es inconsistente y no útil para fines de normalización”.
 
Este informe aborda el conjunto sustancial de evidencia que informa sobre los efectos de baja intensidad de los campos electromagnéticos (tanto los campos de frecuencia industrial en el rango de FEB como los campos de radiofrecuencia/microondas a niveles de exposición que no implican ningún calentamiento). También aborda la inconsistencia en la literatura citada como base para mantener los estándares de exposición solo térmicos (ver en particular la Sección 6 sobre Genotóxicos, donde la mitad o más de los artículos publicados informan sobre efectos negativos y la otra mitad sobre efectos positivos). 
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I. Introducción
 
Evidencia para juzgar la idoneidad (o inadecuación) de las normas ICNIRP e IEEE existentes
Las normas de radiación de radiofrecuencia C95.1 se pueden obtener de muchas fuentes relevantes.
Las normas ICNIRP son similares a las del IEEE (excepto las nuevas revisiones C95.1 -2006 realizadas por IEEE SC-4), y estos debates se pueden utilizar para evaluar la adecuación (o insuficiencia) de ambos conjuntos de normas de exposición pública.
Un elemento importante para evaluar cómo los organismos de revisión llevan a cabo sus revisiones científicas y las conclusiones resultantes sobre la idoneidad de los límites de exposición a las frecuencias de campo extremadamente bajas y a las radiofrecuencias depende de supuestos incorporados. El supuesto incorporado más importante es si estos organismos suponen desde el principio que solo las pruebas científicas concluyentes serán suficientes para justificar el cambio, o si se deben tomar medidas sobre la base de un conjunto creciente de pruebas que proporcionan una advertencia temprana pero significativa (pero aún no una prueba) de los posibles riesgos.
Como resultado de la investigación internacional actual y del debate científico sobre si las normas vigentes sobre radiofrecuencias y frecuencias de campo extremadamente bajas son adecuadas para la protección de la salud pública, existen muchos avances recientes anteriores a 2007 que brindan información valiosa sobre la incertidumbre acerca de si las normas actuales protegen adecuadamente a la población. Desde 2007, hay nuevas publicaciones importantes que subrayan la necesidad crítica de actualizar los límites de seguridad pública. Estos documentos más recientes que exigen una revisión y actualización se basan en una avalancha de nuevos estudios científicos que informan sobre los efectos de los niveles de exposición a radiofrecuencias y frecuencias de campo extremadamente bajas no térmicas. No hay duda de que se están produciendo efectos biológicos y efectos adversos para la salud a niveles inferiores a los límites de seguridad, lo que significa que las protecciones existentes son inadecuadas.
 
II. Oficina de Responsabilidad Gubernamental de los Estados Unidos
 
En 2012, la Oficina de Responsabilidad Gubernamental de los Estados Unidos publicó un informe en el que instaba a la Comisión Federal de Comunicaciones de ese país a revisar las normas de seguridad obsoletas para la exposición a dispositivos inalámbricos (GAO de los Estados Unidos, 2012).
La rápida adopción de los teléfonos móviles se ha producido en medio de la controversia sobre si la tecnología supone un riesgo para la salud humana como resultado de la exposición prolongada a la energía de radiofrecuencia del uso de teléfonos móviles. La FCC y la FDA comparten las responsabilidades regulatorias de los teléfonos móviles. Se solicitó a la GAO que examinara varias cuestiones relacionadas con los efectos de los teléfonos móviles en la salud y la regulación. En concreto, este informe aborda lo siguiente:
 
(1) ¿Qué se sabe sobre los efectos de la energía de radiofrecuencia de los teléfonos móviles en la salud y cuáles son las actividades de investigación actuales?
(2) cómo la FCC estableció el límite de exposición a la energía de RF para los teléfonos móviles, y (3) las acciones de las agencias federales y la industria para informar al público sobre cuestiones de salud relacionadas con los teléfonos móviles, entre otras cosas.
 
 
La GAO revisó investigaciones científicas; entrevistó a expertos en campos como la salud pública y la ingeniería, funcionarios de agencias federales y representantes de instituciones académicas, grupos de consumidores y la industria de la telefonía móvil; revisó las regulaciones y orientaciones sobre pruebas y certificación de teléfonos móviles; y revisó los sitios web de las agencias federales pertinentes y los manuales de usuario de teléfonos móviles.
El Informe señaló que el límite de exposición a la energía de radiofrecuencia de la FCC puede no reflejar las últimas investigaciones. La jurisdicción redundante y superpuesta sobre el establecimiento de límites de seguridad pública se destaca cuando el Informe de la GAO señala:
 
"La FCC le dijo a la GAO que se basa en la orientación de las agencias federales de salud y seguridad para determinar el límite de exposición a la energía de RF y, hasta la fecha, ninguna de estas agencias le ha recomendado a la FCC que cambie el límite. Sin embargo, la FCC no ha solicitado formalmente a estas agencias una reevaluación. Al no reevaluar formalmente su límite actual, la FCC no puede garantizar que esté utilizando un límite que refleje las últimas investigaciones sobre la exposición a la energía de RF. La FCC tampoco ha reevaluado sus requisitos de prueba para asegurarse de identificar la exposición máxima a la energía de RF que un usuario podría experimentar. Algunos consumidores pueden usar teléfonos móviles contra el cuerpo, algo que la FCC no prueba actualmente, y podría resultar en una exposición a la energía de RF superior al límite de la FCC". (US GAO, 2012)
 
 
El Informe de la GAO recomienda a la FCC que reevalúe formalmente y, si corresponde, cambie su límite actual de exposición a la energía de RF y los requisitos de pruebas de teléfonos móviles relacionados con las posibles configuraciones de uso, en particular cuando los teléfonos se sostienen contra el cuerpo.
La FCC señaló que un documento preliminar que se encuentra actualmente bajo consideración de la FCC tiene el potencial de abordar las recomendaciones de la GAO. (GAO de EE. UU., 2012)
 
III. Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer - Organización Mundial de la Salud
Clasifica la radiación de radiofrecuencia como posible carcinógeno humano 2B
 
En 2011, un grupo de 30 investigadores, científicos y médicos fueron invitados a participar en una evaluación de la literatura científica sobre la carcinogenicidad de la radiación de radiofrecuencia en Lyon, Francia. Bajo los auspicios del IARC, llevaron a cabo una evaluación científica integral de los estudios de radiofrecuencia y determinaron:
 
 	"En vista de la evidencia limitada en humanos y en animales de experimentación, el 	Grupo de Trabajo clasificó los campos electromagnéticos de radiofrecuencia como "posiblemente cancerígenos para los humanos" (Grupo 2B). Esta evaluación fue apoyada por una gran mayoría de
 	Miembros del grupo de trabajo." (Baan et al, 2011)
 
 	"El grupo de trabajo concluyó que los hallazgos del informe final de Interphone no podían descartarse como un reflejo de sesgo únicamente, y que es posible una interpretación causal entre la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de teléfonos móviles y el glioma. Se llegó a una conclusión similar a partir de estos dos estudios sobre el neurinoma acústico, aunque el 	número de casos fue sustancialmente menor que el de glioma". (Baan et al, 2011) 
 
Es importante reconocer que el Grupo de Trabajo sobre RF del IARC no encontró que la evidencia fuera insuficiente para clasificar (Grupo 3) o no ser un carcinógeno (Grupo 4). Ambos posibles resultados de la evaluación científica podrían haber dado lugar a una conclusión sustancialmente más débil. El hecho de que haya existido la necesidad de un cambio de paradigma científico virtual para dar cabida a CUALQUIER consideración tanto de los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) como de las RFR al estado en que se logra una atención científica legítima es un logro notable. Hay un listón muy alto para demostrar que los carcinógenos no químicos justifican la evaluación de carcinogenicidad del IARC: supera ampliamente lo necesario para los productos químicos y otras toxinas.
 
 
 
IV. Estudio INTERPHONE de la Organización Mundial de la Salud sobre el riesgo de cáncer asociado al uso de teléfonos móviles
 
En 2010, la Organización Mundial de la Salud publicó los resultados finales de su investigación sobre teléfonos celulares y cáncer. (Grupo de Estudio INTERPHONE, 2010) El Estudio INTERPHONE de la Organización Mundial de la Salud, de diez años de duración , confirma informes anteriores que muestran lo que muchos expertos han advertido: que el uso regular de un teléfono celular por parte de adultos puede aumentar significativamente el riesgo de glioma en un 40% con 1640 horas o más de uso (esto es aproximadamente media hora por día durante diez años). Los tumores tenían más probabilidades de aparecer en el lado de la cabeza que más se usa para llamar. El riesgo aumenta al 96% para los adultos con uso ipsilateral del teléfono celular (cuando el teléfono celular se usa predominantemente en un lado de la cabeza). El estudio aparece en el International Journal of Epidemiology. Trece equipos de países de todo el mundo combinaron sus resultados. Solo se publicaron los hallazgos sobre gliomas (los resultados finales sobre neurinoma acústico y tumores de la parótida aún no se han publicado.
 
sobre radiofrecuencias de 2011 de la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer, como parte de la publicación en Lancet Oncology sobre la clasificación de la IARC de la radiación de radiofrecuencia como posible carcinógeno humano 2B, se proporciona una descripción completa y técnicamente confiable de los hallazgos del estudio INTERPHONE.
INTERPHONE fue examinado minuciosamente por la IARC e influyó en la clasificación de RF basada en los hallazgos de INTERPHONE sobre cáncer cerebral y uso de teléfonos celulares .
 
De Baan et al, 2011:
 
 	"El estudio INTERPHONE, un estudio multicéntrico de casos y controles, es la mayor 	investigación realizada hasta el momento sobre el uso de teléfonos móviles y tumores cerebrales, incluidos gliomas, 	neurinomas acústicos y meningiomas. El análisis agrupado incluyó 2708 casos de gliomas y 2972 controles (tasas de participación del 64% y 53%, respectivamente). Al comparar a los que alguna vez usaron teléfonos móviles con los que nunca lo hicieron, se obtuvo una razón de probabilidades (OR) 	de 0,81 (IC del 95%: 0,70-0,94). En términos de tiempo de llamada acumulado, las OR fueron uniformemente inferiores o cercanas a la unidad para todos los deciles de exposición, excepto el decil más alto (>1640 h de uso), para el que la OR para gliomas fue de 1,40 (IC del 95%: 1,03-1,89). Se 	sugirió un mayor riesgo de exposición ipsilateral (en el mismo lado de la cabeza que el tumor) y de Tumores en el lóbulo temporal, donde la exposición a RF es más alta. Se examinaron las asociaciones entre el glioma a y la energía específica acumulada absorbida en la 	ubicación del tumor en un subconjunto de 553 casos que tenían dosis estimadas de RF.10 El OR para el glioma aumentó con el aumento de la dosis de RF para exposiciones 7 años o más antes del diagnóstico, mientras que no hubo asociación con la dosis estimada para 	exposiciones menores de 7 años antes del diagnóstico.
 
Un grupo de investigación sueco realizó un análisis agrupado de dos estudios muy similares sobre las asociaciones entre el uso de teléfonos móviles e inalámbricos y el glioma, el neurinoma acústico y el meningioma.9 El análisis incluyó 1148 casos de glioma (determinados entre 1997 y 2003) y 2438 controles, obtenidos a través de registros de cáncer y de población, respectivamente. Los cuestionarios autoadministrados enviados por correo fueron seguidos de entrevistas telefónicas para obtener información sobre las exposiciones y covariables de interés, incluido el uso de teléfonos móviles e inalámbricos (tasas de respuesta del 85% y 84%, respectivamente). Los participantes que habían utilizado un teléfono móvil durante más de 1 año tuvieron un OR para glioma de 1,3 (IC del 95%: 1,1–1,6). El OR aumentó con el aumento del tiempo desde el primer uso y con el tiempo total de llamada, alcanzando 3,2 (2,0–5,1) para más de 2000 h de uso. El uso ipsilateral del teléfono móvil se asoció con un mayor riesgo. Se informaron resultados similares para el uso de teléfonos inalámbricos.
 
Aunque tanto el estudio INTERPHONE como el análisis agrupado sueco son susceptibles de sesgo (debido a errores de memoria y selección para la participación), el grupo de trabajo concluyó que los hallazgos no podían descartarse como un reflejo de sesgo únicamente, y que es posible una interpretación causal entre la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos móviles y el glioma. Se llegó a una conclusión similar a partir de estos dos estudios para el neurinoma acústico, aunque el número de casos fue sustancialmente menor que el de glioma. Además, un estudio de Japón (11) encontró cierta evidencia de un mayor riesgo de neurinoma acústico asociado con el uso ipsilateral del teléfono móvil.
 	(Baan y otros, 2011) 
 
No se ha detectado un aumento del riesgo en general, pero no es algo inesperado. Nunca se ha demostrado que la exposición a carcinógenos que causan tumores sólidos, como el cáncer cerebral o el cáncer de pulmón, por ejemplo, el tabaco y el amianto, aumente significativamente el riesgo de cáncer en personas con una duración de exposición tan corta. El período de latencia del cáncer cerebral es de 15 a 30 años.
 
Los resultados finales de INTERPHONE respaldan los hallazgos de varios grupos de investigación que han publicado estudios que informan que el uso continuo de un teléfono móvil aumenta el riesgo de cáncer cerebral. No esperaríamos ver un aumento sustancial del riesgo de tumores cerebrales para la mayoría de los agentes causantes de cáncer, excepto en el largo plazo (10 años o más), como es el caso aquí en la población de usuarios habituales de teléfonos móviles. Además, los participantes incluidos en este estudio tenían entre 30 y 59 años, excluyendo a los usuarios más jóvenes y mayores. El uso de teléfonos inalámbricos no se tuvo en cuenta en el análisis. La radiación de radiofrecuencia de algunos teléfonos inalámbricos puede ser tan alta como la de los teléfonos móviles en algunos países, por lo que excluir dicho uso subestimaría el riesgo de tumores cerebrales y otros tipos de cáncer.
 
Para los expertos en salud pública y los miembros del público que recurrieron al IARC para obtener más aclaraciones sobre el alcance de esta designación de posible carcinógeno humano 2B, el Dr. Baan respondió a las consultas informales que:
 
 	"Aunque la información clave provino del uso del teléfono móvil, el Grupo de Trabajo consideró que los tres tipos de exposición implican básicamente el mismo tipo de radiación y decidió hacer una evaluación global sobre RF-EMF, que cubra toda la región de radiofrecuencia del espectro electromagnético.
 
 	En apoyo de esto, la información de estudios con animales experimentales 	mostró que se observaron efectos sobre la incidencia y la latencia del cáncer con exposiciones a diferentes frecuencias dentro de la región de RF.
 
 	Por lo tanto, la clasificación 2B, posiblemente cancerígena , se aplica a todos los tipos de 	radiación dentro de la parte de radiofrecuencia del espectro electromagnético, incluida la radiación emitida por antenas de estaciones base, radio/
 	Torres de televisión, radares, wifi, contadores inteligentes, etc.” (Comunicación personal del Dr.
 	Robert Baan a Connie Hudson, 29 de agosto de 2011) 
 
 
V. Informe del Panel Presidencial sobre Cáncer de 2010
 
El Informe del Panel del Presidente de los Estados Unidos sobre el Cáncer (2010) incluye un reconocimiento importante y sin precedentes de que la radiación no ionizante es un posible carcinógeno que merece más investigación y posibles medidas de salud pública. El Informe concluyó que "se ha subestimado enormemente la verdadera carga de cánceres inducidos por el medio ambiente" e instó firmemente a que se tomen medidas para reducir la exposición generalizada de las personas a carcinógenos. El informe de 240 páginas publicado para 2008-2009 por un panel de expertos que informa al presidente de los Estados Unidos indica que se subestiman los factores ambientales en la prevención del cáncer. El Informe aborda específicamente el vínculo entre los teléfonos celulares y el cáncer. El Panel recomienda que las personas reduzcan su exposición al teléfono celular, incluso cuando aún no se dispone de pruebas absolutas de los daños.
 
 
Investigación recomendada por el Panel de Presidentes sobre Cáncer
 
· Resolver controversias sobre la seguridad o el daño de dosis bajas de diversas formas 	de radiación en adultos y niños. Identificar circunstancias en las que la radiación de dosis baja puede tener un efecto hormético.
 
· Elaborar estimaciones de dosis y riesgos de radiación que reflejen mejor la población actual y futura de los Estados Unidos. Las estimaciones de dosis y riesgos existentes se han basado en varones adultos; las estimaciones deben tener en cuenta la diversidad de la población, incluidos los niños. Además, elaborar estimaciones de riesgo de radiación médica que no se basen en dosis agudas recibidas por los sobrevivientes de la bomba atómica.
 
· Ampliar la investigación sobre los posibles efectos nocivos del uso de teléfonos celulares, especialmente en niños. El uso de teléfonos celulares es relativamente reciente y los estudios realizados hasta la fecha han arrojado resultados dispares; la mayoría de ellos se refieren a usuarios de equipos más antiguos. Se prevén resultados de estudios de cohorte que se están realizando actualmente, pero se necesitan estudios a más largo plazo de personas que utilicen equipos actuales.
 
· Realizar investigaciones adicionales sobre los posibles vínculos entre los campos electromagnéticos (CEM) y el cáncer; identificar los mecanismos de carcinogénesis por CEM.
 
· Monitorear los patrones cambiantes de exposición a la radiación.
 
· Aumentar la prioridad y la inversión en investigación para desarrollar productos y procesos no tóxicos.
 
· Desarrollar, probar y evaluar estrategias e intervenciones de comunicación preventiva, especialmente en ocupaciones y poblaciones de alto riesgo.
 
 	(Instituto Nacional del Cáncer, 2010)
 
 
 
VI. Agenda de investigación de la Organización Mundial de la Salud sobre campos de radiofrecuencia (2010)
 
En 2010, la OMS elaboró una agenda de investigación para abordar las crecientes preguntas científicas y la preocupación pública sobre los efectos de la radiación de radiofrecuencia en la salud, en particular con el aumento explosivo de la exposición a las nuevas tecnologías de telecomunicaciones. Esta agenda sustituyó a una agenda de investigación de 2006 elaborada por el Proyecto Internacional sobre Campos Electromagnéticos.
 
 	"Las tecnologías de telecomunicaciones basadas en la transmisión de radiofrecuencia (RF), como 	la radio y la televisión , se han utilizado ampliamente durante muchas décadas. Sin embargo, 	existen numerosas aplicaciones nuevas para la transmisión y recepción de ondas de RF y el uso de dispositivos de RF como los teléfonos móviles es ahora omnipresente.
 
 	El aumento de la exposición pública a los campos de radiofrecuencia ha convertido sus efectos sobre 	la salud humana en un tema de preocupación para los científicos y el público en general. 
 	(énfasis añadido)
 
 	Para responder a estas preocupaciones, durante la última década se ha llevado a cabo un importante esfuerzo de investigación y científicos de todo el mundo ya han investigado muchas cuestiones específicas sobre los posibles efectos de los campos de radiofrecuencia en la salud. No obstante , varias áreas aún requieren una mayor investigación y la rápida evolución de 	la tecnología en este campo está planteando nuevas preguntas. (OMS, 2010)
 
 	"Esta agenda de investigación se ha desarrollado con vistas a las principales evaluaciones de peligros y riesgos para la salud 	que el IARC y la OMS deben llevar a cabo durante los próximos dos años. Se 	centra en identificar las necesidades de investigación a corto y largo plazo que permitirán una mayor
 	Se deben realizar evaluaciones completas de los riesgos para la salud y comunicarlas de manera más eficaz.
 	"efectivamente al público" 	(OMS, 2010)
 
 
Las recomendaciones de la Agenda de Investigación de la OMS sobre Campos de Radiofrecuencia son las siguientes. Esta sección es necesariamente extensa para documentar el asesoramiento de los expertos de la OMS para el año 2010 en el sentido de reconocer que la radiación de radiofrecuencia tiene el potencial de producir impactos en la salud mundial; aunque se ha tardado mucho en implementar el asesoramiento preventivo a la Comisión Europea y los países miembros.
 
Prioridad: Epidemiología
 
Alto - Estudios de cohorte prospectivos de niños y adolescentes con resultados que incluyen trastornos conductuales y neurológicos y cáncer.
 
Justificación: Hasta el momento, se han realizado pocas investigaciones en niños y adolescentes y sigue siendo una cuestión abierta si los niños son más susceptibles a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, ya que el cerebro continúa desarrollándose durante la infancia y la adolescencia. Además, los niños están empezando a utilizar teléfonos móviles a una edad más temprana. Dada la existencia de estudios de cohorte a gran escala de madres e hijos con seguimiento iniciado durante o antes del embarazo, se podría añadir un componente de fuentes de radiofrecuencia a un coste razonablemente bajo. Los registros de facturación de los teléfonos móviles no son válidos para los niños, por lo que se necesita la recopilación prospectiva de datos de exposición. Para los estudios neuropsicológicos, un reto es distinguir el "entrenamiento" de las habilidades motoras y neuropsicológicas causado por el uso de un teléfono móvil de los efectos del campo de radiofrecuencia. Cualquier estudio futuro debería intentar abordar esta cuestión. En cualquier caso, debería tener un diseño longitudinal, lo que permitiría el estudio de varios resultados y cambios en la tecnología y el uso de teléfonos móviles, así como otras fuentes de exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, como los ordenadores portátiles inalámbricos.
 
Alto - Seguimiento de las tendencias de incidencia de tumores cerebrales a través de registros de cáncer bien establecidos basados en la población, si es posible combinados con datos de exposición de la población.
 
Fundamento: Si existe un riesgo sustancial asociado al uso del teléfono móvil, debería ser observable en fuentes de datos de buena calidad. Estos análisis de tendencias temporales se pueden realizar con bastante rapidez y a bajo coste. Mediante el uso de técnicas estadísticas modernas para analizar datos de población, debería ser posible vincular los cambios en la prevalencia de exposición en la población con la incidencia de tumores cerebrales y, si se dispone de datos de vigilancia de alta calidad, la incidencia de otras enfermedades a nivel de población. Dadas las deficiencias en la evaluación de la exposición y la participación en estudios previos basados en datos individuales, un estudio ecológico tendría beneficios que podrían superar sus limitaciones.
 
Otros: estudios de casos y controles de enfermedades neurológicas, siempre que se disponga de datos objetivos sobre la exposición y los factores de confusión y se logre una participación razonable.
 
Fundamento: Los resultados neurológicos, como la enfermedad de Alzheimer y la enfermedad de Parkinson, pueden ser tan plausibles biológicamente como el cáncer cerebral y un mayor riesgo tendría un importante impacto en la salud pública. Este estudio podría dar una señal de alerta temprana que se puede desarrollar más en los estudios de cohorte prospectivos. Un análisis de las tendencias temporales en la enfermedad neurológica también podría servir como una señal de alerta temprana. Sin embargo, sería necesario un estudio de viabilidad para determinar si se podría llevar a cabo un estudio de casos y controles de buena calidad.
 
Prioridad: Estudios humanos
 
Alto - más estudios de provocación de campos electromagnéticos de radiofrecuencia en niños de diferentes edades
 
Fundamento: la investigación actual se ha centrado principalmente en los adolescentes; se sabe muy poco sobre los posibles efectos en niños más pequeños. Se recomienda realizar pruebas longitudinales a diferentes edades, por ejemplo estudiando a niños que ya participan en los estudios de cohorte actuales. Esto permitiría considerar la influencia de factores potencialmente confusos, como el estilo de vida.
 
Alto - Estudios de provocación para identificar los mecanismos neurobiológicos subyacentes a los posibles efectos de la RF en la función cerebral, incluido el EEG durante el sueño y el reposo.
 
Justificación: Estos estudios deberían incluir la validación de estos efectos mediante una variedad de métodos de obtención de imágenes cerebrales. También deberían incluir estudios que investiguen los posibles umbrales y las relaciones dosis-respuesta a niveles de exposición más elevados, como los que se dan durante la exposición ocupacional.
 
Prioridad: Estudios en animales
 
Alto - Efectos de la exposición a RF en la primera infancia y antes del nacimiento sobre el desarrollo y el comportamiento
 
Justificación: Todavía hay escasez de información sobre los efectos de la exposición prenatal y temprana a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el desarrollo y la conducta posteriores. Estos estudios se consideran importantes debido al uso generalizado de teléfonos móviles por parte de los niños y la creciente exposición a otras fuentes de radiofrecuencia, como las redes de área local inalámbricas (WLAN), y los efectos notificados de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el EEG de adultos. Se requieren más estudios que incluyan la exposición parcial (solo en la cabeza) a teléfonos móviles a niveles relativamente altos de tasa de absorción específica (SAR).
 
Altos efectos de la exposición a RF sobre el envejecimiento y las enfermedades neurodegenerativas
 
Fundamento: las enfermedades relacionadas con la edad, especialmente las enfermedades neurodegenerativas del cerebro, como la enfermedad de Alzheimer y la enfermedad de Parkinson, son cada vez más frecuentes y, por lo tanto, constituyen un importante problema de salud pública. El uso del teléfono móvil suele implicar una exposición repetida del cerebro a campos electromagnéticos de radiofrecuencia; un estudio reciente ha sugerido que este tipo de exposición podría afectar a la enfermedad de Alzheimer en un modelo de ratón transgénico para esta afección (arendash et al., 2010). Hay algunos estudios en curso sobre los posibles efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en las enfermedades neurodegenerativas, pero se requieren más estudios para investigar este tema más a fondo.
 
Otras necesidades de investigación: Efectos de la exposición a RF en los órganos reproductivos
 
Justificación: Los datos disponibles sobre los posibles efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos móviles sobre la fertilidad masculina son inconsistentes y sus evaluaciones de calidad y exposición son débiles. Los estudios in vivo sobre la fertilidad deben considerar los efectos tanto en hombres como en mujeres e investigar una variedad de puntos finales relevantes, incluidos los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia sobre el desarrollo y la función del sistema endocrino.
 
Prioridad: Estudios celulares 
 
Otros: identificar conjuntos óptimos de pruebas experimentales para detectar la respuesta celular después de la exposición a nuevas tecnologías de RF y coexposiciones de campos electromagnéticos de RF con agentes ambientales
 
Fundamento: en los últimos quince años se han publicado numerosos estudios in vitro que investigan los efectos de la exposición a frecuencias y señales de teléfonos móviles o la exposición conjunta a campos electromagnéticos de radiofrecuencia con agentes químicos o físicos. Los resultados obtenidos han sido inconsistentes y contradictorios, sobre todo debido al uso de una gran variedad de tipos de células y enfoques de estudio. Se debería desarrollar un conjunto de métodos celulares y moleculares altamente sensibles y bien armonizados para detectar el potencial tóxico de los nuevos tipos de señales de radiofrecuencia utilizadas en las nuevas tecnologías y de la exposición conjunta a campos electromagnéticos de radiofrecuencia y agentes ambientales, especialmente aquellos que se sospecha que tienen efectos tóxicos. Esta investigación debe ser multicéntrica para permitir la aceptación y aplicación más amplia posible de esta herramienta de detección.
 
Otros: estudios adicionales sobre la influencia de los antecedentes genéticos y el tipo de célula: posibles efectos de la exposición a radiofrecuencias del tipo de teléfono móvil en una variedad de tipos de células utilizando métodos más nuevos y más sensibles, menos susceptibles a artefactos y/o sesgos
 
Fundamento: Se deberían emplear métodos cuantitativos más rigurosos en la evaluación de resultados positivos que sugieran una respuesta de un tipo celular específico, por ejemplo, de células embrionarias (Czyz et al., 2004; Franzellitti et al., 2010), lo que aumenta la posibilidad de que la radiofrecuencia afecte a subpoblaciones celulares o tipos celulares específicos. Estos estudios deberían incluir una variedad de tipos de células, como células madre y células con antecedentes genéticos alterados.
 
Prioridad: Mecanismos: ninguno 
 
Prioridad: Dosimetría
 
Alto - Evaluar las emisiones de campos electromagnéticos de radiofrecuencia características, los escenarios de exposición y los niveles de exposición correspondientes para tecnologías de radiofrecuencia nuevas y emergentes; también para cambios en el uso de tecnologías establecidas
 
Fundamento: El trabajo debe abordar los últimos avances en áreas como teléfonos móviles e inalámbricos, redes de datos inalámbricas, seguimiento e identificación de activos, transferencia inalámbrica de energía eléctrica e imágenes corporales y escáneres. También debe considerar el posible efecto combinado de la exposición a múltiples fuentes. Esto permitirá comparar las exposiciones a nuevos dispositivos y escenarios con aquellos que son más familiares y con las pautas de exposición para fines de comunicación de riesgos. Esta información también será de valor para la evaluación de la exposición en estudios epidemiológicos y en el diseño de sistemas de exposición biológica.
 
Alto : cuantificar las exposiciones personales a una variedad de fuentes de RF e identificar los determinantes de la exposición en la población general.
 
Fundamento: La cuantificación de la exposición personal a una variedad de fuentes de RF proporcionará información valiosa para la evaluación y comunicación de riesgos, y para el desarrollo de futuras investigaciones epidemiológicas. Es particularmente útil para la evaluación de la exposición global en vista de la próxima evaluación de riesgos para la salud de la OMS. El estudio también proporcionará datos de referencia para la identificación de cualquier cambio en el nivel de exposición y los factores contribuyentes dominantes a lo largo del tiempo. Se deben realizar análisis de subgrupos para identificar cualquier influencia de los aspectos demográficos del usuario, así como del microambiente en el que se produce la exposición. También se deben considerar métricas de exposición, especialmente al combinar exposiciones localizadas de dispositivos corporales y exposiciones de cuerpo entero.
 
Otras necesidades de investigación - Seguimiento de la exposición personal de los trabajadores a radiofrecuencia
 
Fundamento: Los patrones de exposición tanto de los trabajadores como del público en general cambian continuamente, principalmente debido al desarrollo de nuevas tecnologías de RF. Sin embargo, los trabajadores se encuentran con fuentes industriales y situaciones de exposición que conducen a una deposición de energía mucho mayor en el cuerpo. Cuando se realizan estudios epidemiológicos sobre trabajadores de RF, es imperativo monitorear adecuadamente su exposición a RF. Se necesitan nuevos instrumentos para abordar la falta de herramientas de medición adecuadas para evaluar este tipo de exposición, por ejemplo, dispositivos portátiles adecuados para medir diferentes frecuencias y formas de onda. Además, se requiere un estudio de la viabilidad de monitorear la exposición personal de los trabajadores de RF para futuros estudios epidemiológicos. Tales estudios se verían facilitados por la producción de
una matriz de exposición laboral (JeM) para trabajadores de RF, en la que se pueden identificar las designaciones laborales
caracterizados por su exposición. 	(OMS, 2010) VII. Academia Nacional de Ciencias, Consejo Nacional de Investigación (2008) 
 
La Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) del Departamento de Salud y Servicios Humanos solicitó a las Academias Nacionales que organizaran un taller de expertos nacionales e internacionales para identificar las necesidades de investigación y las lagunas en el conocimiento sobre los efectos biológicos y los resultados adversos para la salud de la exposición a la energía de radiofrecuencia (RF) de los dispositivos de comunicación inalámbrica. Para llevar a cabo esta tarea, las Academias Nacionales designaron un comité de siete miembros para planificar el taller.1
 
Tras el taller, se pidió al comité que emitiera un informe basado en las presentaciones y debates del taller en el que se identificaran las necesidades de investigación y las lagunas actuales en el conocimiento. La tarea del comité no incluía la evaluación de los efectos sobre la salud ni la generación de recomendaciones relacionadas con la forma en que se deberían satisfacer las necesidades de investigación identificadas.
 
A los efectos de este informe, el comité define las necesidades de investigación como aquellas investigaciones que aumentarán nuestra comprensión de los posibles efectos adversos de la energía de radiofrecuencia en los seres humanos. Las lagunas de investigación se definen como áreas de investigación en las que el comité considera que actualmente faltan datos científicos que tengan un valor potencial, pero que la eliminación de estas lagunas está en curso y se deben esperar los resultados antes de emitir juicios sobre las necesidades de investigación adicionales, o que el comité no considera que las lagunas sean de alta prioridad con respecto a abordar directamente los problemas de salud en este momento.
 
1. Comité para la identificación de necesidades de investigación relacionadas con los posibles efectos biológicos o adversos para la salud de los dispositivos de comunicaciones inalámbricas.
 
Estas necesidades y lagunas son juicios del comité derivados de las presentaciones y debates del taller, y el informe no refleja necesariamente las opiniones de la FDA, los oradores individuales del taller u otros participantes del taller.
  
El comité consideró que entre las necesidades de investigación importantes se encontraban, en orden de aparición en el texto, las siguientes:
 
· Caracterización de la exposición de jóvenes, niños, mujeres embarazadas y fetos a dispositivos inalámbricos personales y campos de RF de antenas de estaciones base.
 
· Caracterización de los campos electromagnéticos radiados por antenas típicas de estaciones base de múltiples elementos y exposiciones de los individuos afectados.
 
· Caracterización de la dosimetría de configuraciones de antenas evolutivas para 	teléfonos celulares y dispositivos de mensajería de texto.
 
· Estudios de cohorte epidemiológicos prospectivos de niños y mujeres embarazadas.
 	 
· Estudios epidemiológicos de casos y controles y cánceres infantiles, incluido el cáncer cerebral.
 
· Estudios de cohorte epidemiológicos prospectivos de adultos en una población general y 	cohortes retrospectivas con exposiciones ocupacionales medias a altas.
 
· Estudios de laboratorio en humanos que se centren en los posibles efectos adversos sobre 	la actividad electroencefalográfica2 y que incluyan un número suficiente de sujetos.
 
· Investigación del efecto de los campos electromagnéticos de RF en redes neuronales.
 
· Evaluación de dosis ocurridas a nivel microscópico.
 
· La investigación experimental adicional se centró en la identificación de posibles mecanismos biofísicos y bioquímicos/moleculares de la acción de RF. 
 
 	       	(NAS-NRC, 2008)
 
 
VIII. Proyecto de marco de la Organización Mundial de la Salud para los campos electromagnéticos
 
El Proyecto Internacional sobre Campos Electromagnéticos fue establecido por la OMS en 1996. Su misión era “reunir recursos y conocimientos sobre los efectos de la exposición a los Campos Electromagnéticos y hacer un esfuerzo concertado para identificar lagunas en el conocimiento, recomendar programas de investigación enfocados que permitan realizar mejores evaluaciones de riesgos para la salud, realizar revisiones críticas actualizadas de la literatura científica y trabajar para lograr un consenso internacional y soluciones a los problemas de salud”. (Comunicado de prensa de la OMS de septiembre de 1996: Bienvenidos a la
Proyecto Internacional EMF)
 
El papel declarado del Marco de precaución de la OMS sobre la investigación de los riesgos sanitarios de los campos electromagnéticos (radiación y salud ambiental) ha definido sus objetivos de la siguiente manera:
 
· Anticipar y responder a posibles amenazas antes de la introducción de un agente o tecnología.
· Para abordar las preocupaciones públicas de que un riesgo incierto para la salud se minimiza después de la introducción de un agente
· desarrollar y seleccionar opciones proporcionales al grado de 	certeza científica, la gravedad del daño, el tamaño y la naturaleza de la 	población afectada y el costo.
 
El papel de la OMS es asesorar únicamente a los países de Europa, pero es una función importante que puede afectar significativamente la toma de decisiones sobre cuestiones de salud pública. Proporciona análisis y recomendaciones sobre diversos temas de salud y medio ambiente, para su consideración por los países miembros de la UE. Dado que la política del Artículo 174 de la UE exige un enfoque precautorio para juzgar los riesgos para la salud y el medio ambiente, y dado que la carta de la OMS es servir a las necesidades de la UE, se podría pensar que es esencial que los resultados de los criterios de salud del Programa CEM de la OMS se guíen por el Artículo 174 y se adapten al cumplimiento de este. Esto debe ocurrir en la evaluación de la literatura científica (por ejemplo, no exigiendo que los estudios proporcionen pruebas científicas o evidencia científica causal, sino prestando atención a la evidencia y actuando en función de ella, y de la tendencia de la evidencia disponible) y en sus recomendaciones de criterios de salud ambiental. Si el Programa CEM de la OMS opta en cambio por utilizar las definiciones de impacto adverso y riesgo basadas en reaccionar a nada menos que evidencia científica concluyente, no cumple con el principio general de salud de la UE.
 
La Organización Mundial de la Salud ha publicado un proyecto de marco para abordar la idoneidad de la información científica y ha aceptado las definiciones de efectos biológicos, efectos adversos para la salud y peligros (WHO EMF Program Framework for Developing EMF Standards, Draft, octubre de 2003). Estas definiciones no están sujetas al capricho de las organizaciones que preparan recomendaciones de estándares de exposición pública. La definición de la OMS establece que:
 
“Las molestias o los malestares causados por la exposición a los campos electromagnéticos pueden no ser patológicos per se, pero, si se confirman, pueden afectar el bienestar físico y mental de una persona y el efecto resultante puede considerarse un efecto adverso para la salud. Por tanto, un efecto sobre la salud se define como un efecto biológico que es perjudicial para la salud o el bienestar. Según la Constitución de la OMS, la salud es un estado de completo bienestar.
bienestar físico, mental y social y no solamente la ausencia de enfermedad o
enfermedad."	      	www.who.int/peh emf 
 
 
IX. Los Tratados de la Unión Europea Artículo 174
 
La política de la UE (artículo 174-2) exige que el principio de precaución sea la base de la protección ambiental pública, y que la protección de la salud pública y la adopción de medidas preventivas antes de que se demuestre la certeza del daño sean el fundamento de la
Principio de precaución. Es directamente contrario a los principios utilizados por la ICNIRP y el IEEE al desarrollar sus recomendaciones para los estándares de exposición. Ambos organismos exigen pruebas de los efectos adversos y del riesgo antes de modificar los estándares de exposición; este Tratado exige que se tomen medidas para proteger al público cuando exista una sospecha razonable de riesgo (medida de precaución).
 
Artículo 174 (2) [antiguo artículo 130r]
 
1. La política comunitaria en materia de medio ambiente contribuirá a la consecución de los objetivos siguientes:
—preservar, proteger y mejorar la calidad del medio ambiente;
—proteger la salud humana;
—utilización prudente y racional de los recursos naturales;
—promover medidas a nivel internacional para abordar los problemas ambientales regionales o mundiales.
 
2. La política comunitaria en materia de medio ambiente tendrá como objetivo alcanzar un nivel elevado de protección, teniendo en cuenta la diversidad de situaciones existentes en las distintas regiones de la Comunidad. Se basará en los principios de cautela y de acción preventiva, de corrección de los atentados al medio ambiente, preferentemente en la fuente misma, y de quien contamina paga. En este contexto, las medidas de armonización que respondan a las exigencias de la protección del medio ambiente incluirán, en su caso, una cláusula de salvaguardia que permita a los Estados miembros adoptar medidas provisionales, por razones medioambientales no económicas, sujetas a un procedimiento de inspección comunitaria.
 
3. Al elaborar su política de medio ambiente, la Comunidad tendrá en cuenta:
 
—datos científicos y técnicos disponibles;
—las condiciones ambientales en las distintas regiones de la Comunidad;
—los posibles beneficios y costos de la acción o la falta de acción;
—el desarrollo económico y social de la Comunidad en su conjunto y el desarrollo equilibrado de sus regiones.
 
http://www.law.harvard.edu/library/services/research/guides/international/eu/eu_legal_research_treaties.php
 
 
X. Monografía de criterios de salud ambiental de la OMS ELF, junio de 2007 
 
En 2007, el Programa EMF de la OMS publicó su Monografía de Criterios de Salud ELF y celebró un taller en Ginebra, Suiza, del 20 al 21 de junio .
 
Monografía de criterios sanitarios de ELF
 
12.6 Conclusiones 
Se han establecido efectos biológicos agudos por exposición a campos eléctricos y magnéticos de frecuencias extremadamente bajas (ELF) en el rango de frecuencias de hasta 100 kHz que pueden tener consecuencias adversas para la salud. Por lo tanto, se necesitan límites de exposición. Existen directrices internacionales que abordan esta cuestión. El cumplimiento de estas directrices proporciona una protección adecuada.
Hay evidencia epidemiológica consistente que sugiere que la exposición crónica a campos magnéticos de baja intensidad ELF está asociada con un mayor riesgo de leucemia infantil . Sin embargo, la evidencia de una relación causal es limitada, por lo que no se recomiendan límites de exposición basados en evidencia epidemiológica, pero se justifican algunas medidas de precaución . (énfasis añadido).
 
La monografía no encuentra motivos para cambiar la designación de los campos electromagnéticos como carcinógeno humano 2B (posible), según la definición de la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC). Al determinar que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) pueden clasificarse como carcinógenos posibles, no es coherente concluir que no se justifica ningún cambio en los límites de exposición. Si la monografía confirma, como lo han hecho otros organismos de revisión, que la leucemia infantil se produce al menos en el rango de exposición de 3 a 4 mG, entonces los límites de la ICNIRP de 1000 mG para las exposiciones a ELF de 50 Hz y 60 Hz son claramente demasiado altos y plantean un riesgo para la salud de los niños.
 
La hoja informativa de la OMS resume algunas de las conclusiones de la monografía pero añade recomendaciones adicionales.
 
“ Posibles efectos a largo plazo ” 
 
Gran parte de la investigación científica que examina los riesgos a largo plazo de la exposición a campos magnéticos de ELF se ha centrado en la leucemia infantil. En 2002, el IARC publicó una monografía que clasificaba los campos magnéticos de ELF como "posiblemente cancerígenos para los seres humanos". Esta clasificación se basaba en análisis agrupados de estudios epidemiológicos que demostraban un patrón consistente de un aumento del doble de la leucemia infantil asociada con la exposición media a campos magnéticos residenciales de frecuencia industrial superiores a 0,3 a 0,4 µT. El Grupo de Trabajo concluyó que los estudios adicionales realizados desde entonces no alteran el estado de esta clasificación". (énfasis añadido)
 
“ Directrices internacionales de exposición ”
 
“Se han establecido los efectos sobre la salud relacionados con la exposición a niveles altos y de corto plazo, y forman la base de dos directrices internacionales sobre límites de exposición (ICNIRP, 1998; IEEE, 2002). En la actualidad, estos organismos consideran que la evidencia científica relacionada con los posibles efectos sobre la salud de la exposición a niveles bajos y de largo plazo a campos de FEB es insuficiente para justificar la reducción de estos límites cuantitativos de exposición”.
 
“En cuanto a los efectos a largo plazo, dada la debilidad de la evidencia que vincula la exposición a campos magnéticos de ELF con la leucemia infantil, no están claros los beneficios de la reducción de la exposición para la salud. En vista de esta situación, se dan las siguientes recomendaciones:
 
1) El gobierno y la industria deben supervisar la ciencia y promover programas de investigación para reducir aún más la incertidumbre de la evidencia científica sobre los efectos de la exposición a campos de ELF en la salud. A través del proceso de evaluación de riesgos de ELF, se han identificado lagunas en el conocimiento que forman la base de una nueva agenda de investigación.
 
2) Se alienta a los Estados miembros a establecer programas de comunicación eficaces y abiertos con todas las partes interesadas para permitir una toma de decisiones informada. Estos pueden incluir la mejora de la coordinación y la consulta entre la industria, el gobierno local y los ciudadanos en el proceso de planificación de las instalaciones que emiten campos electromagnéticos de muy baja frecuencia.
 
3) Al construir nuevas instalaciones y diseñar nuevos equipos, incluidos los electrodomésticos, se pueden explorar formas de bajo costo para reducir las exposiciones. Las medidas adecuadas para reducir la exposición variarán de un país a otro. Sin embargo, no se justifican políticas basadas en la adopción de límites de exposición bajos y arbitrarios”.
 
El último punto de la hoja informativa de la OMS sobre el uso de las emergencias en el extranjero no procede de la monografía ni es coherente con las conclusiones de la misma. La monografía sí pide que se adopten medidas de prevención prudentes, una de las cuales podría ser razonablemente establecer objetivos numéricos de planificación o límites provisionales para las líneas de transmisión nuevas y modernizadas y los aparatos eléctricos utilizados por los niños, por ejemplo. Los países no deberían dejarse disuadir por el personal de la OMS, que a diferencia de los autores de la monografía, va demasiado lejos al definir límites apropiados para los países que deseen aplicar medidas de prevención prudentes de la manera que mejor se adapte a las necesidades, expectativas y recursos de su población.	  www.who.int/peh-emf/project/en XI. Informe de la Organización Mundial de la Salud sobre la salud infantil y el medio ambiente
 
El Informe sobre cuestiones medioambientales número 29 de la Organización Mundial de la Salud (2002) advierte sobre los efectos de la radiación de radiofrecuencia en la salud de los niños. Como parte de una publicación sobre “Salud infantil y medio ambiente: una revisión de la evidencia”, la Organización Mundial de la Salud (OMS) escribió:
 
“Los posibles efectos adversos para la salud de los niños asociados a los campos de radiofrecuencia no se han investigado a fondo”.
 
“Dado que existen sugerencias de que la exposición a RF puede ser más peligrosa para el feto y el niño debido a su mayor susceptibilidad, la evitación prudente es una estrategia para mantener la exposición de los niños lo más baja posible”.
 
“Se necesitan más investigaciones para aclarar los riesgos potenciales de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) y de los campos de radiofrecuencia para la salud de los niños”.
 
 
XII. Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC)
 
Un informe de 2001 del Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cáncer (CIIC) de la OMS concluyó que los campos electromagnéticos de frecuencia industrial (CEM de FEB) son carcinógenos humanos de categoría 2B (posible). Se trata de campos electromagnéticos de frecuencia industrial (campos de frecuencia eléctrica de 50 Hz y 60 Hz).
 
La Organización Mundial de la Salud (OMS) está llevando a cabo el Proyecto Internacional sobre Campos Electromagnéticos (CEM) para evaluar los efectos sobre la salud y el medio ambiente de la exposición a campos eléctricos y magnéticos estáticos y variables en el tiempo en el rango de frecuencia de 1 a 300 gigahertz (GHz). Los objetivos del proyecto incluyen la elaboración de directrices internacionales sobre límites de exposición. Este trabajo se centrará en las torres de transmisión de radio y televisión, las instalaciones de transmisión de comunicaciones inalámbricas y telecomunicaciones y los dispositivos asociados, como teléfonos móviles, equipos médicos e industriales y radares. Se trata de un programa plurianual que comenzó en 1996 y finalizará en 2005. www.who.int/peh-emf XIII. Dictamen del CCRSERI (Estudio de la Comisión Europea sobre los campos electromagnéticos y la radiación humana) Salud) 
 
En 2007, un Comité Científico independiente sobre nuevos riesgos, encargado por la Unión Europea, publicó una actualización de su dictamen de 2001 sobre los campos electromagnéticos y la salud humana. “El Comité abordó cuestiones relacionadas con los riesgos potenciales asociados a la interacción de factores de riesgo, efectos sinérgicos, efectos acumulativos, resistencia a los antimicrobianos, nuevas tecnologías como las nanotecnologías, dispositivos médicos, ingeniería de tejidos, productos sanguíneos, reducción de la fertilidad, cáncer de órganos endocrinos, peligros físicos como el ruido y los campos electromagnéticos y metodologías para evaluar nuevos riesgos”. SCENIHR, 2007
 
Conclusiones del CCRSERI sobre Campos de frecuencia extremadamente baja (campos ELF)
 
La conclusión anterior de que los campos magnéticos de ELF son posiblemente cancerígenos, basada principalmente en los resultados de la leucemia infantil, sigue siendo válida. No existe un mecanismo generalmente aceptado para explicar cómo la exposición a campos magnéticos de ELF puede causar leucemia.
En el caso del cáncer de mama y las enfermedades cardiovasculares, las investigaciones recientes han indicado que es poco probable que exista una asociación. En el caso de las enfermedades neurodegenerativas y los tumores cerebrales, el vínculo con los campos de ELF sigue siendo incierto. No se ha demostrado una relación entre los campos de ELF y los síntomas (a veces denominados hipersensibilidad electromagnética).
Conclusiones del CCRSERI sobre los campos de radiación de radiofrecuencia (campos RF)
Desde la adopción del dictamen de 2001, se han llevado a cabo numerosas investigaciones sobre los posibles efectos para la salud de la exposición a campos de radiofrecuencia de baja intensidad. Estas investigaciones han estudiado diversos efectos posibles y han incluido estudios epidemiológicos, in vivo e in vitro. Las pruebas epidemiológicas generales sugieren que el uso del teléfono móvil durante menos de 10 años no supone un mayor riesgo de tumor cerebral o neurinoma acústico. En el caso del uso más prolongado, los datos son escasos, ya que sólo algunos estudios recientes cuentan con un número razonablemente elevado de usuarios a largo plazo. Por tanto, cualquier conclusión es incierta y provisional. Sin embargo, a partir de los datos disponibles, parece que no existe un mayor riesgo de tumores cerebrales en los usuarios a largo plazo, con la excepción del neurinoma acústico, para el que hay pruebas limitadas de una asociación débil. Los resultados del llamado estudio Interphone proporcionarán más información, pero no se puede descartar que queden algunas preguntas abiertas.
Conclusiones del CCRSERI sobre la sensibilidad de los niños
 
Se han generado preocupaciones sobre la posible vulnerabilidad de los niños a los campos de RF.
Los niños con esta enfermedad tienen una mayor predisposición a sufrir daño cerebral debido a la mayor susceptibilidad de su sistema nervioso en desarrollo; además, su tejido cerebral es más conductor que el de los adultos, ya que tiene un mayor contenido de agua y concentración de iones, la penetración de RF es mayor en relación con el tamaño de la cabeza y tienen una mayor absorción de energía de RF en los tejidos de la cabeza a frecuencias de telefonía móvil. Por último, tendrán una vida útil más larga de exposición.
Son pocos los estudios epidemiológicos o de laboratorio pertinentes que han abordado los posibles efectos de la exposición a los campos de radiofrecuencia en los niños. Debido al uso generalizado de los teléfonos móviles entre los niños y adolescentes y a las exposiciones relativamente altas del cerebro, se justifica la investigación del posible efecto de los campos de radiofrecuencia en el desarrollo de tumores cerebrales infantiles. Las características del uso de los teléfonos móviles entre los niños, su posible vulnerabilidad biológica y la exposición más prolongada a lo largo de la vida hacen que la extrapolación a partir de estudios realizados en adultos sea problemática.
 
Existe un debate en curso sobre las posibles diferencias en la absorción de RF entre niños y adultos durante el uso del teléfono móvil, por ejemplo, debido a diferencias en la anatomía (Wiart et al. 2005, Christ y Kuster, 2005). Varias cuestiones científicas, como las posibles diferencias en los parámetros del tejido dieléctrico, siguen abiertas. El desarrollo anatómico del sistema nervioso finaliza alrededor de los 2 años de edad, cuando los niños aún no utilizan teléfonos móviles, aunque recientemente se han introducido teléfonos para bebés. Sin embargo, el desarrollo funcional continúa hasta la edad adulta y podría verse alterado por los campos de RF.
 
XIV. Agencia de Protección de la Salud (anteriormente NRPB - Reino Unido)
 
La Junta Nacional de Protección Radiológica (NRPB, por sus siglas en inglés) (2004) concluyó, basándose en una revisión de la evidencia científica, que la base más coherente y plausible a partir de la cual se podría desarrollar una guía sobre la exposición a las frecuencias de campo eléctrico de baja frecuencia (FEB) se refería a las interacciones de campos eléctricos débiles en el cerebro y el sistema nervioso central (NRPB, 2004). Se utilizó un enfoque cauteloso para indicar los umbrales de posibles efectos adversos para la salud.
 
“Efectos sobre la salud: a partir de la revisión de la evidencia científica (NRPB, 2004b) se concluyó que la base más coherente y plausible a partir de la cual se podría desarrollar una guía sobre la exposición a los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (FEB) se relacionaba con las interacciones de campos eléctricos débiles en el cerebro y el sistema nervioso central (NRPB, 2004). Se utilizó un enfoque cauteloso para indicar los umbrales de posibles efectos adversos para la salud”.
 
“El cerebro y el sistema nervioso funcionan utilizando patrones de comportamiento altamente complejos.
\señales eléctricas. Por lo tanto, las restricciones básicas están diseñadas para limitar la
Los campos eléctricos y las densidades de corriente en estos tejidos deben controlarse de forma que no afecten negativamente a su funcionamiento normal. Los efectos adversos que pueden producirse no pueden caracterizarse fácilmente en función de los signos o síntomas de enfermedad o lesión que se presenten. Representan posibles cambios en los procesos mentales, como la atención y la memoria, así como en las funciones reguladoras del organismo. Por tanto, las restricciones básicas no deben considerarse como valores determinados con precisión por debajo de los cuales se puede producir una lesión. “No se pueden producir efectos adversos para la salud y por encima de los cuales se producirán efectos claramente perceptibles. Sin embargo, sí indican una probabilidad creciente de que se produzcan efectos a medida que la exposición aumenta por encima de los valores de restricción básicos”.
 
“A partir de los resultados de las investigaciones epidemiológicas, sigue habiendo preocupación por un posible aumento del riesgo de leucemia infantil asociado con la exposición a campos magnéticos superiores a aproximadamente 0,4 uT ( 4 mG ). En este sentido, es importante considerar la posible necesidad de adoptar medidas de precaución adicionales”.
 
Esta reciente declaración de la Agencia de Protección de la Salud del Reino Unido indica claramente que las directrices actuales pueden no ser protectoras de la salud pública. Sin embargo, los niveles de referencia utilizados en el Reino Unido siguen siendo 5000 mG para campos de frecuencia industrial de 50 Hz para exposición ocupacional y 1000 mG para exposición pública.
 
 
XV. Declaración de directrices del Grupo de trabajo interinstitucional sobre radiofrecuencias del gobierno de los Estados Unidos
 
En 1999, el Grupo de Trabajo Interinstitucional sobre Radiofrecuencia de los Estados Unidos (RFIAWG) expresó su preocupación por las normas federales vigentes para la exposición pública a la radiación de radiofrecuencia (Lotz, 1999 para el Grupo de Trabajo Interinstitucional sobre Radiofrecuencia).
 
“ Se siguen publicando estudios que describen las respuestas biológicas a los fenómenos no térmicos.
Exposiciones a la radiación de RF modulada por ELF que no son producidas por la radiación de onda continua (no modulada). Estos estudios han generado preocupación por el hecho de que "las directrices de exposición basadas en los efectos térmicos y que utilizan información y conceptos (dosimetría promediada en el tiempo, factores de incertidumbre) que ocultan cualquier diferencia entre la exposición a la radiación de RF modulada por intensidad y la exposición a la onda continua no abordan directamente las exposiciones públicas y, por lo tanto, pueden no proteger adecuadamente al público". 
 
El Grupo de Trabajo Interinstitucional sobre Radiofrecuencia Federal del gobierno de los Estados Unidos revisó la norma de exposición térmica ANSI/IEEE sobre radiofrecuencias en la que se basa el límite de la FCC. Este grupo de trabajo estuvo integrado por representantes del Instituto Nacional de Seguridad y Salud Ocupacional (NIOSH) del gobierno de los Estados Unidos, la Comisión Federal de Comunicaciones (FCC), la Oficina de Salud y Seguridad Ocupacional
Administración de Seguridad y Salud Ocupacional (OSHA), la Agencia de Protección Ambiental (US EPA), la Agencia Nacional
Administración de Telecomunicaciones e Información y la Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA).
 
El 17 de junio de 1999, el RFIAWG emitió una Declaración de Directrices que concluyó el presente
La norma RF “puede no proteger adecuadamente al público”. El RFIAWG identificó catorce (14) cuestiones que considera necesarias en las revisiones planificadas de las directrices de exposición a RF de ANSI/IEEE, entre ellas “ proporcionar una justificación sólida y creíble para respaldar las directrices de exposición a RF”.  En particular, el RFIAWG criticó las normas existentes por no tener en cuenta las exposiciones crónicas, a diferencia de las agudas, a la radiación modulada o pulsada (en este sitio se propone RF digital o pulsada), las mediciones promediadas en el tiempo que pueden borrar las características únicas de una radiación de RF de intensidad modulada que puede ser responsable de los efectos biológicos informados, y afirmó la necesidad de una revisión exhaustiva de los estudios de exposición a largo plazo y de bajo nivel, los efectos neurológicos-conductuales y los estudios de ensayo de micronúcleos (que muestran daño genético por RF de bajo nivel).
 
Las normas federales existentes pueden no ser protectoras de la salud pública en áreas críticas. Las áreas de mejora donde se necesitan cambios incluyen: a) selección de un nivel de efecto adverso para exposiciones crónicas que no se base en el calentamiento de los tejidos y que considere los efectos de modulación; b) reconocimiento de diferentes criterios de seguridad para exposiciones agudas y crónicas a niveles no térmicos o de baja intensidad; c) reconocimiento de deficiencias en el uso de mediciones promediadas en el tiempo de RF que no diferencian entre RF de intensidad modulada y exposición a ondas continuas (CW), y por lo tanto pueden no proteger adecuadamente al público.
 
A partir de 2007, las solicitudes al RFIAWG sobre si estas cuestiones se han resuelto satisfactoriamente en las nuevas recomendaciones IEEE de 2006 para los límites de seguridad pública de RF han quedado sin respuesta (BioInitiative Working Group, 2007).
 
  
XVI. Reino Unido - Informe del Grupo de expertos independientes del Parlamento (Informe Stewart)
 
El Parlamento del Reino Unido encargó a un grupo de estudio científico que evaluara las pruebas de que las radiofrecuencias son motivo de preocupación para la salud y la seguridad pública. En mayo de 2000, el Grupo de expertos independientes del Reino Unido sobre teléfonos móviles publicó un informe en el que se subrayaba la preocupación de que las normas no protegen la salud pública en relación con el uso de teléfonos móviles y la exposición a antenas de comunicaciones inalámbricas.
 
Las conclusiones y recomendaciones del Informe Stewart (para Sir William Stewart) indicaron que el Grupo tiene algunas reservas sobre la continuación de la expansión de la tecnología inalámbrica sin tener más en cuenta la planificación, la zonificación y los posibles problemas de salud pública. Además, el Informe reconoce que existe una importante preocupación pública por la ubicación de antenas de telefonía móvil y otras comunicaciones en zonas residenciales y cerca de escuelas y hospitales.
 
 “Los niños pueden ser más vulnerables debido a su sistema nervioso en desarrollo, la mayor absorción de energía en el tejido de la cabeza y una vida de exposición más larga”.
 
“La ubicación de estaciones base en zonas residenciales puede causar considerable preocupación y angustia. Entre ellas se incluyen escuelas, zonas residenciales y hospitales”.
 
“Vivir cerca de estaciones base puede entrañar riesgos indirectos para la salud, por lo que los operadores de telefonía móvil deben consultar al público al instalar estaciones base”.
 
“El control debe ser especialmente estricto en las zonas cercanas a las escuelas, y las emisiones de mayor intensidad no deben caer en los recintos escolares”.
 
“El informe recomienda que se establezca un registro de trabajadores expuestos ocupacionalmente y que se examinen los riesgos de cáncer y la mortalidad para determinar si existen efectos nocivos” 	( IEGMP, 2000).
 
 
 
 
 
 
XVII. Administración de Alimentos y Medicamentos (FDA de EE. UU.)
 
El 28 de marzo de 2007, la Administración de Alimentos y Medicamentos anunció que ha firmado un contrato con la Academia Nacional de Ciencias para realizar un simposio y emitir un informe sobre las necesidades de investigación adicionales relacionadas con los posibles efectos para la salud asociados con la exposición a energía de radiofrecuencia similar a la emitida por dispositivos de comunicación inalámbrica. La Academia Nacional de Ciencias organizará una reunión abierta de expertos nacionales e internacionales para analizar las investigaciones realizadas hasta la fecha, las lagunas de conocimiento y las investigaciones adicionales necesarias para llenarlas. El taller considerará la literatura científica y las investigaciones en curso desde una perspectiva internacional para evitar la duplicación y en reconocimiento de la naturaleza internacional de la comunidad científica y de la industria inalámbrica.
 
La financiación del proyecto procederá de un Acuerdo de Cooperación en Investigación y Desarrollo (CRADA) entre el Centro de Dispositivos y Salud Radiológica de la Administración de Alimentos y Medicamentos y la Asociación de Telecomunicaciones Celulares e Internet.
(Centro de Información y Tecnología Avanzada).	     	http://www.fda.gov/cellphones/index.html
 
 
XVIII. Institutos Nacionales de Salud - Programa Nacional de Toxicología  
 
El Programa Nacional de Toxicología (NTP, por sus siglas en inglés) es parte del Instituto Nacional de Ciencias de la Salud Ambiental, de los Institutos Nacionales de Salud. Se han solicitado comentarios del público y de las agencias sobre si se debe agregar la radiación de radiofrecuencia a su lista de sustancias que el NTP debe analizar como carcinógenas. En febrero de 2000, la FDA hizo una recomendación al NPT instando a que se analizara la radiofrecuencia para determinar su carcinogenicidad.
(www.fda.gov.us). La recomendación se basa en parte en un testimonio escrito que afirma:
 
“ Los experimentos con animales son cruciales porque no se dispondrá de datos significativos de los estudios epidemiológicos durante muchos años debido al largo período de latencia entre la exposición a un carcinógeno y el diagnóstico de un tumor.
 
“Actualmente no existe una base científica suficiente para concluir que las tecnologías de comunicación inalámbrica son seguras o que suponen un riesgo para millones de usuarios”.
 
“Las pautas de radiación de radiofrecuencia de la FCC se basan en la protección contra lesiones agudas causadas por los efectos térmicos de la exposición a RF y pueden no brindar protección contra los efectos no térmicos de las exposiciones crónicas”.
 
En marzo de 2003, el Programa Nacional de Toxicología publicó una hoja informativa sobre sus pruebas de toxicología y carcinogenicidad de la radiación de radiofrecuencia/microondas. Estos estudios evaluarán la radiación de radiofrecuencia en las frecuencias celulares.
 
“ Las directrices de exposición existentes se basan en la protección contra lesiones agudas causadas por los efectos térmicos de la exposición a radiofrecuencias. Los datos actuales son insuficientes para extraer conclusiones definitivas sobre la idoneidad de estas directrices para proteger contra cualquier efecto no térmico de las exposiciones crónicas”.
 
 
XIX. Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos
 
En febrero de 2000, Russell D. Owen, jefe de la División de Biología de la Radiación del Centro de Dispositivos y Salud Radiológica de la Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA), comentó que:
 
“Actualmente no existe una base científica suficiente para concluir si las tecnologías de comunicación inalámbrica suponen algún riesgo para la salud”.
 
“Se sabe poco sobre los posibles efectos para la salud de la exposición repetida o prolongada a niveles bajos de radiofrecuencia como los que emiten estos dispositivos”.
 
“Algunos estudios realizados en animales sugieren la posibilidad de que exposiciones a niveles tan bajos aumenten el riesgo de cáncer…”
 
Los comentarios del Dr. Owen están dirigidos a los usuarios de teléfonos celulares, pero las mismas preguntas son pertinentes para la exposición prolongada a la radiación de radiofrecuencia para las transmisiones de radio, televisión y comunicaciones inalámbricas de mayor alcance (Epidemiology Vol. 1, No. 2, marzo de 2000, Comentario). La Administración de Alimentos y Medicamentos firmó un acuerdo (acuerdo CRADA) para proporcionar fondos para la investigación inmediata sobre los efectos de la radiofrecuencia en la salud, que será financiada por la Industria de Telefonía Celular de Estados Unidos. La FDA ya no garantiza la seguridad de los usuarios.  No se ha fijado una fecha de finalización.
 
XX. Academia Nacional de Ciencias - Consejo Nacional de Investigaciones
 
Una evaluación de la ciencia y la tecnología de las armas no letales realizada por la Junta de Estudios Navales, División de Ingeniería y Ciencias Físicas (National Academies Press (2002)) ha producido un informe que confirma la existencia de efectos biológicos no térmicos a partir de la información transmitida por radiación de radiofrecuencia a bajas intensidades que no pueden actuar calentando los tejidos (copia previa a la publicación, página 2-13).
 
En este informe, en el apartado sobre armas no letales de energía dirigida se afirma que:
 
“Las primeras armas no letales de radiofrecuencia, VMADS, se basan en una susceptibilidad biofísica conocida empíricamente durante décadas. Los estudios más profundos sobre los efectos en la salud se iniciaron solo después de que se tomó la decisión de desarrollar esa capacidad como arma. La acción de calentamiento de las señales de RF se entiende bien y puede ser la base de varias armas de energía dirigida adicionales. Las tecnologías de armas no letales de gran avance Probablemente se base en interacciones humanas/RF más sutiles en las que la información de la señal Dentro de la exposición a RF se produce un efecto distinto al simple calentamiento: por ejemplo, aturdimiento, “Convulsiones, sobresaltos y disminución de la actividad espontánea. Los recientes avances en la tecnología están dando lugar a capacidades de banda ultraancha, potencia de pico muy alta y señales ultracortas, lo que sugiere que el espacio de fases que se puede explorar para susceptibilidades biofísicas no térmicas sutiles, pero potencialmente efectivas, es vasto. Los avances requerirán un esfuerzo dedicado para identificar susceptibilidades útiles”.  
Página 2-13 del informe previo a la publicación (énfasis añadido)
 
Esta admisión por parte de la Junta de Estudios Navales confirma varias cuestiones críticas con respecto a las exposiciones a RF no térmicas o de baja intensidad. En primer lugar, confirma la existencia de efectos biológicos derivados de niveles de exposición no térmicos a RF. En segundo lugar, identifica que algunos de estos efectos no térmicos pueden ser utilizados como arma con efectos biológicos que son incontrovertiblemente adversos para la salud (aturdimiento, convulsiones, sobresalto, disminución de la actividad espontánea). En tercer lugar, confirma que se ha sabido durante décadas sobre la susceptibilidad de los seres humanos a niveles no térmicos de exposición a RF. En cuarto lugar, proporciona confirmación del concepto de que la radiofrecuencia interactúa con los seres humanos en función del contenido de información de RF (información de la señal) en lugar de calor, por lo que puede ocurrir a niveles de energía sutiles, no a niveles altos asociados con el calentamiento de los tejidos. Por último, el informe indica que se necesita un esfuerzo de investigación científica dedicado para comprender y refinar realmente la RF no térmica como arma, pero es lo suficientemente prometedor como para seguir recibiendo financiación federal.
 
XXI. El IEEE (Estados Unidos)
 
Subcomité SC-4 del ICES SCC-28 del IEEE (radiación de radiofrecuencia/microondas) Los miembros del comité SC-4 del ICES SCC-28 presentaron sus puntos de vista y justificaciones en un suplemento del Bioelectromagnetics Journal (2003). Ofrece una ventana a la forma de pensar que sigue apoyando los riesgos exclusivamente térmicos y en la que se basa la actual
Se han hecho recomendaciones IEEE sobre los estados. La Federación de Estados Unidos
La Comisión de Comunicaciones (FCC) históricamente ha basado sus estándares de exposición pública y ocupacional exigidos a nivel federal en las recomendaciones del IEEE.
 
Radiación de radiofrecuencia/microondas  
El parámetro biológico original del IEEE para establecer los estándares de exposición humana (en el que se basan la mayoría de los estándares humanos contemporáneos) es la alteración del comportamiento aprendido motivado por la comida en los animales sujetos. En el caso de la radiofrecuencia, se basó en exposiciones breves y de alta intensidad a radiofrecuencia que fueran suficientes para provocar cambios en el comportamiento animal.
 
“El punto final biológico en el que se basan la mayoría de los estándares contemporáneos es la alteración de la conducta aprendida motivada por la comida en los animales sujetos. Se ha descubierto que el umbral SAR para la alteración de la conducta ocurre de manera confiable entre 3 y 9
“Entre varias especies animales y frecuencias, se considera que una SAR media de cuerpo entero de 4 W/kg es el umbral por debajo del cual no se esperan efectos adversos. Para garantizar un margen de seguridad, la SAR umbral se reduce en un factor de seguridad de 10 y 50 para obtener restricciones básicas de 0,4 W/kg y 0,08 W/kg para exposiciones en entornos controlados (laborales) y no controlados (públicos), respectivamente” (Osepchuk y Petersen, 2003).
 
Por lo tanto, el desarrollo de estándares de exposición pública a RF se basa en exposiciones agudas, pero no crónicas, no tiene en cuenta las exposiciones intermitentes, no considera los impactos especiales de la RF pulsada y la RF modulada por ELF, y no tiene en cuenta los efectos biológicos de las exposiciones a largo plazo y de baja intensidad que pueden conducir a impactos adversos para la salud con el tiempo.
 
 
 
 
 
 
XXIII. BEMS Suplemento 6 (Revista de la Sociedad de Bioelectromagnetismo)
 
El suplemento 6 de BEMS se preparó en apoyo de las recomendaciones sobre RF del comité SC-4 del IEEE. Al explicar y defender las recomendaciones revisadas sobre los límites de RF contenidas en C.95.1, algunos miembros clave reservaron espacio en Bioelectromagnetics (la revista de la Sociedad Bioelectromagnética) para presentar artículos que justificaban ostensiblemente una relajación de las normas de RF del IEEE existentes, en lugar de hacer que las normas fueran más conservadoras para reflejar la evidencia científica emergente tanto de los efectos biológicos como de los impactos adversos para la salud.
 
El suplemento 6 de BEMS contiene varias pistas para entender cómo el grupo de trabajo de revisión de la norma IEEE C.95 del SC-4 y el ICES pudieron llegar a la decisión de no recomendar límites más estrictos para la exposición a radiofrecuencias. No se describen una, sino dos definiciones de “efecto adverso”, una de Osepchuk/Petersen (2003) y otra del propio grupo de trabajo (D'Andrea et al, 2003). Ambas establecen un estándar muy alto para la demostración de pruebas, y ambas son ignoradas en las recomendaciones finales del Subcomité SC-4.
 
En segundo lugar, muchos de los hallazgos presentados en los artículos de autores individuales en el BEMS Supplement 6 informan que las exposiciones a RF están vinculadas a efectos biológicos y efectos adversos; pero estos hallazgos son evidentemente ignorados o descartados por el Subcomité SC-4, el ICES y por la eventual adopción de estas recomendaciones por parte de todos los miembros del IEEE (en 2006). Incluso con un nivel de evidencia muy alto establecido por el Subcomité SC-4 (y dos definiciones algo contradictorias de efecto adverso contra las cuales se revisaron y analizaron todos los artículos científicos), hay una señal clara de que el "trato se hizo" independientemente de incluso algunos de los hallazgos clave de los miembros del Subcomité que informaban tales efectos a niveles de exposición por debajo de los límites existentes.* 
 
El Subcomité SC-4 ha elaborado una definición nueva y muy limitada de los efectos, efectos adversos y peligros de las radiofrecuencias que contradice el Principio de Salud de la Constitución de la OMS. La definición presentada por D'Andrea et al (2003, página S138) se basa en la definición de efecto adverso del grupo de trabajo de revisión IEEE C.95 del SC-4:
 
“Un efecto adverso es un efecto biológico caracterizado por un cambio perjudicial para la salud. Por ejemplo, dichos cambios pueden incluir enfermedades orgánicas, deterioro de la función mental, disfunción conductual, reducción de la longevidad y reproducción defectuosa o deficiente. Los efectos adversos no incluyen: efectos biológicos sin efectos perjudiciales para la salud, cambios en los sentimientos subjetivos de bienestar que son resultado de la ansiedad sobre los efectos de RF o los impactos de la infraestructura de RF que no están relacionados con las emisiones de RF, o efectos indirectos causados por interferencia electromagnética con dispositivos electrónicos. Un nivel de exposición a efectos adversos es la condición o el conjunto de condiciones bajo las cuales un campo eléctrico, magnético o electromagnético tiene un efecto adverso”.
 
 
Además, el grupo de trabajo amplió su definición para incluir la de Michaelson y Lin (1987) que establece:
 
“Si un efecto es de una naturaleza tan intensa que compromete la capacidad del individuo para funcionar adecuadamente o supera la capacidad de recuperación del individuo, entonces el 'efecto' puede considerarse un peligro. En cualquier discusión sobre el potencial de 'efectos biológicos' de la exposición a energías electromagnéticas, primero debemos determinar si se puede demostrar algún 'efecto'; y luego determinar si ese 'efecto' observado es peligroso”.
 
 
La definición de efecto adverso según Osepchuk y Petersen (2003) reportada en el mismo BEMS Suplemento 6 es:
 
“Se considera respuesta biológica adversa cualquier cambio bioquímico, deterioro funcional o lesión patológica que pueda perjudicar el rendimiento y reducir la capacidad de un organismo para responder a un desafío adicional. Las respuestas biológicas adversas deben distinguirse de las respuestas biológicas en general, que pueden ser adaptativas o compensatorias, dañinas o beneficiosas”.
 
En cambio, el proyecto de marco de la Organización Mundial de la Salud ha aceptado definiciones de bioefecto, efecto adverso para la salud y peligro (WHO EMF Program Framework for Developing EMF Standards, Draft, octubre de 2003). Estas definiciones no están sujetas al capricho de las organizaciones que preparan recomendaciones de normas de exposición pública. La definición de la OMS establece que:
 
“Las molestias o los malestares causados por la exposición a los campos electromagnéticos pueden no ser patológicos en sí mismos, pero, si se confirman, pueden afectar el bienestar físico y mental de una persona y el efecto resultante puede considerarse un efecto nocivo para la salud. Por tanto, un efecto sobre la salud se define como un efecto biológico que es perjudicial para la salud o el bienestar. Según la Constitución de la OMS, la salud es un estado de completo bienestar físico, mental y social, y no solamente la ausencia de afecciones o enfermedades”.
 
Las definiciones del SC-4 exigen pruebas de que la radiofrecuencia ha causado enfermedades orgánicas u otros efectos citados que califican. La carga de la prueba se traslada en última instancia al público, que soporta la carga de los efectos y enfermedades sobre la salud no reconocidos, donde el único remedio es la prueba de la enfermedad en una gran población de individuos afectados, durante un período de tiempo significativo y, finalmente, demoras hasta que se puedan implementar las revisiones de las normas. Los resultados de los estudios y revisiones en el Suplemento 6 de BEMS ya reconocen la existencia de efectos biológicos y efectos adversos que ocurren a niveles de exposición no térmicos (por debajo de los estándares actuales de la FCC y la ICNIRP que supuestamente protegen la salud pública). Sin embargo, continúan ignorando sus propios hallazgos y postulan de antemano que los efectos adversos observados hoy, incluso con exposición crónica, no revelarán de manera concluyente la enfermedad o disfunción mañana a niveles de exposición por debajo de los estándares existentes.
 
Barra lateral: Citas del suplemento 6 de BEMS  
 
a) Estudios y revisiones donde se reportan efectos biológicos que probablemente conlleven efectos adversos para la salud con la exposición crónica;
b) efectos adversos que ya están documentados;
c) estudios en los que se informan efectos de RF no térmicos que no se explican;
d) Los efectos se producen por debajo de los límites de exposición actuales y
e) Conclusiones de los autores: no pueden sacar conclusiones sobre los peligros para la salud humana.
 
Estas citas aparecen en artículos presentados por el Subcomité SC-4 del IEEE en el Suplemento 6 de BEMS. A pesar de estas lagunas reconocidas en la información, la falta de consistencia en los estudios, la abundante evidencia contradictoria que documenta los efectos de RF de bajo nivel que pueden resultar en graves impactos adversos para la salud (daño al ADN, deterioro cognitivo, déficits neurológicos, cáncer, etc.) y otros ejemplos claros de negación de la capacidad de predecir los resultados de salud humana, el Subcomité SC-4 del IEEE ha propuesto recomendaciones para relajar los límites existentes.
 
 
 
 
 
 
XXIII. Actas del Taller de Investigación Avanzada de la OTAN – Mecanismos de
El efecto biológico sobre los pulsos de potencia extra alta (EHPP) y
Seminario UNESCO/OMS/IUPAB “Mecanismos moleculares y celulares de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos”, celebrado en marzo de 2005 en Ereván (Armenia). 
 
Las actas concluyen que “ los autores coincidieron con una conclusión principal de estas reuniones: que en el futuro la armonización mundial de las normas debe basarse en respuestas biológicas, en lugar de valores calculados ”. Entre los autores había 47 científicos, ingenieros, médicos y responsables de políticas de 21 países de Europa, América del Norte y del Sur y Asia.
 
“Las directrices de la ICNIRP para la exposición electromagnética a radiofrecuencias se basan únicamente en los efectos térmicos y descuidan por completo la posibilidad de efectos no térmicos”.
  
“Las directrices de la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP) especifican las características cuantitativas de los campos electromagnéticos que se utilizan para especificar las restricciones básicas: densidad de corriente, tasa de absorción específica (SAR) y densidad de potencia, es decir, las características energéticas de los campos electromagnéticos. Sin embargo, los datos experimentales sobre la dependencia energética de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos han demostrado que el enfoque SAR, muy a menudo, no describe ni explica adecuadamente el valor real de los efectos biológicos inducidos por los campos electromagnéticos en las células y los organismos, por al menos dos razones: a) el carácter no lineal de los bioefectos inducidos por los campos electromagnéticos debido a la existencia de amplitud, frecuencia y 'ventanas de tiempo de exposición' y b) los bioefectos inducidos por los campos electromagnéticos dependen significativamente de la composición física y química del medio circundante”. (Prólogo páginas XI – XIII). 
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I. INTRODUCCIÓN 
La exposición diaria a campos electromagnéticos (CEM), incluidos los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) y los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF), en el medio ambiente ha suscitado inquietud pública sobre si tienen consecuencias nocivas para la salud humana. Varios estudios epidemiológicos sugieren que la exposición a los CEM podría asociarse con un riesgo elevado de cáncer y otras enfermedades en humanos (revisado en [Feychting et al., 2005]). Para explicar y/o respaldar las observaciones epidemiológicas, se han realizado muchos estudios de laboratorio, pero los resultados fueron controvertidos y no se pudo llegar a ninguna conclusión clara para evaluar el riesgo de los CEM para la salud.
 
Se ha razonado que una de las prioridades en la investigación sobre los campos electromagnéticos es dilucidar los efectos biológicos de la exposición a los campos electromagnéticos y los mecanismos subyacentes de acción. Los genes y las proteínas son actores clave en los organismos, y se ha asumido que cualquier impacto biológico de los campos electromagnéticos
Los campos electromagnéticos deben estar mediados por alteraciones en la expresión de genes y proteínas [Phillips et al., 1992; Wei et al., 1990]. Por ejemplo, la proteína de choque térmico, c-myc y c-jun han sido identificadas como genes y/o proteínas sensibles a los campos electromagnéticos en ciertos sistemas biológicos. Para revelar los efectos globales de los campos electromagnéticos en la expresión de genes y proteínas, la transcriptómica y la proteómica, como técnicas de cribado de alto rendimiento (HTST), se emplearon finalmente en la investigación de los campos electromagnéticos con la intención de cribar potenciales
Genes y/o proteínas sensibles a los campos electromagnéticos sin ningún sesgo. En 2005, la OMS organizó un
Taller sobre la aplicación de la proteómica y la transcriptómica en la investigación de campos electromagnéticos
Helsinki, Finlandia, para discutir los problemas y soluciones relacionados en este campo [Leszczynski 2006; Leszczynski y Meltz 2006]. Más tarde, la revista Proteomics publicó un número especial dedicado a la aplicación de la proteómica y la transcriptómica a la investigación de los campos electromagnéticos. Esta revisión tiene como objetivo resumir el progreso de la investigación actual y discutir la aplicabilidad de los HTST en el campo.
II. ELF MF
II A. TRANSCRIPTOMÍA 
 
[image: ]Binninger y Ungvichian midieron primero los niveles de ARNm purificado del ARN total de células de levadura expuestas a MF y a placebo e informaron que los niveles de una proporción significativa de ARNm se alteraron en respuesta a la exposición continua a 20 T 60 Hz.
MF durante un período de aproximadamente 15 generaciones celulares (24 h) [Binninger y Ungvichian 1997]. Desafortunadamente, no se identificaron genes reproducibles (polipéptidos) en este estudio, aunque los autores encontraron de manera consistente diferentes proporciones de transcripciones cuya abundancia se alteró en los cuatro experimentos de replicación.
Wu et al . han aplicado la reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa de presentación diferencial (DD-RT-PCR) y la técnica Northern blotting para examinar el gen sensible a MF en células Daudi. Las células se expusieron a 0,8 mT de MF a 50 Hz durante 24 h. Los autores examinaron dos genes candidatos en células Daudi y uno fue identificado como un gen sensible a MF, la ceramida glucosiltransferasa . Además, encontraron cambios dependientes del tiempo en la transcripción de la ceramida glucosiltransferasa inducida por 0,8 mT de MF [Wu et al., 2000].
Con la ayuda de DD-RT-PCR, Olivares-Banuelos et al informaron que la exposición a 0,7 mT 60 Hz MF durante 7 días , 4 h día (2 h por la mañana y 2 h por la tarde), cambió el perfil de transcripción global de las células cromafines. Se identificaron ocho productos de RT-PCR que corresponden a seis genes, incluyendo fosfoglucomutasa -1, proteína interactuante con neurofibromatosis-2 , proteína asociada a microtúbulos -2, tiamina pirofosfoquinasa y 	dos proteínas hipotéticas (RNOR02022 103 	y ROR01044577). Además, los autores encontraron que las presuntas regiones reguladoras de estos genes contenían cúmulos CTCT [Olivares-Banuelos et al., 2004], que se han identificado como un elemento de ADN sensible al campo electromagnético que regula la expresión génica [Goodman y Blank 2002].
 
Balcer-Kubiczek et al . han aplicado el método de detección de bibliotecas de ADNc de dos geles.
(BIGEL) para examinar genes sensibles a MF, en los que las matrices de gel contenían un total de 960 ADNc seleccionados al azar de la biblioteca de ADNc. Las células HL 60 se expusieron a 2 mT de MF de onda cuadrada de 60 Hz durante 24 h. Se demostró que cuatro genes candidatos respondían a la exposición a MF, pero no se pudo confirmar mediante el siguiente análisis Northern. Además, los autores descubrieron que estos cuatro candidatos y otros cuatro genes seleccionados ( MYC , HSP70 , RAN y SOD1 ) no reaccionaron ni a la onda cuadrada ni a la onda sinusoidal de 60 Hz a 2 mT durante 24 h [Balcer-Kubiczek et al., 2000]. Sin embargo, las respuestas celulares a la onda cuadrada y a la onda sinusoidal de 60 Hz podrían ser diferentes. Para evaluar sistemáticamente el efecto de MF de 60 Hz sobre la expresión genética en células HL 60, es necesario que los autores examinen los genes candidatos sensibles a MF de onda sinusoidal de 60 Hz en células HL 60 también con el método BIGEL y luego realicen la validación con transferencia Northern para estos candidatos.
 
Utilizando matrices de ADNc que contenían 588 genes relacionados con el cáncer, Loberg et al . analizaron la expresión génica en células epiteliales mamarias humanas normales (HME) y transformadas (HBL-100) y células de leucemia promielocítica humana (HL60) después de la exposición a MF de 60 Hz a una intensidad de 0,01 o 1,0 mT durante 24 h. Los autores informaron que se identificaron varios genes en células expuestas a MF cuyas expresiones aumentaron al menos dos veces o disminuyeron en un 50% o más, pero no se encontró que ningún gen se expresara de forma diferencial en cada una de las tres exposiciones independientes para ningún tipo de célula, y no se encontró ninguna relación entre la intensidad de la exposición y la expresión génica diferencial [Loberg et al., 2000]. Para obtener una evaluación más global, se aplicaron métodos de cribado de microarrays de todo el genoma para identificar genes que respondieran a MF de ELF en ciertos tipos de células.
Mediante la aplicación de microarrays de ADNc, Nakasono et al . han investigado el efecto de 50 Hz MF por debajo de 300 mT en la expresión génica en levadura. Los autores informaron que se encontraron varios genes expresados diferencialmente en células de levadura con un nivel de confianza (CL) medio a bajo después de la exposición a 10, 150 y 300 mT durante 24 h. Entre estos genes, siete mostraron una relación dosis-respuesta en los datos de razón normalizada y tres genes mostraron un cambio reproducible para las tres intensidades. También propusieron que estos genes deberían volver a examinarse mediante métodos con mayor sensibilidad o mediante métodos cuantitativos, como PCR en tiempo real. Por otro lado, no se observaron cambios de expresión de alta confianza para los genes que están involucrados en la respuesta al choque térmico, la reparación del ADN, la respiración, la síntesis de proteínas o el ciclo celular. Por lo tanto, concluyeron que una frecuencia de campo de 50 Hz hasta 300 mT no parecía afectar la expresión génica vinculada a los procesos celulares definidos anteriormente ni a las respuestas celulares desconocidas en las células eucariotas modelo investigadas [Nakasono et al., 2003]. Desafortunadamente, en este estudio solo se realizó un único experimento para el análisis de matrices.
 
et al . realizaron un estudio similar para investigar la respuesta génica global a MF de 50 Hz en linfocitos humanos y células de levadura. Estos dos tipos de células fueron expuestos a MF a una intensidad de 100 T, 10 T y 1 T durante 18 h. Como resultado, en
	linfocitos, se encontró un gen inactivo 	[image: ], un gen regulado a la baja
[image: ][image: ]y se descartaron dos genes sobreexpresados a 10 T, y no se detectó ningún gen modificado [image: ]a T. En cuanto a las células de levadura, los resultados mostraron que 2, 15 y 2 genes se expresaban de forma diferencial (principalmente sobreexpresados) tras la exposición a 100, 10 y 1 T, respectivamente, en las que el gen SPS100 se sobreexpresaba de forma constante tras la exposición a 50 Hz MF en las tres intensidades. Pero no se encontraron genes expresados de forma diferencial cuando los autores analizaron los datos mediante otros métodos estadísticos. Por tanto, los autores concluyeron que 50 Hz MF no afectó a la expresión génica en estos dos tipos de células y que las variaciones de algunos genes mencionados anteriormente podrían deberse al ruido experimental [Luceri et al., 2005]. Sin embargo, es necesario examinar los candidatos, especialmente el gen SPS100, para validar si eran genes "no sensibles" reales.
 
En el informe de Henderson, las células endoteliales de la vena umbilical humana (HUVEC) se expusieron a varios patrones e intensidades de frecuencia modulada de 50 Hz, incluida la exposición continua a dos
	intensidades (10 y 700 	[image: ](60 min encendido/30 min apagado) en una sola
[image: ]-campos de intensidad (10 [image: ]La respuesta transcripcional de las células se investigó utilizando microarreglos de oligonucleótidos que contenían hasta 30.000 características únicas. Aunque se identificaron diferentes genes cuyas expresiones parecían verse afectadas por la exposición a MF en experimentos individuales, ninguno de estos genes se reguló de la misma manera en experimentos de repetición posteriores [Henderson et al., 2006].
 
Antonini et al. informaron que la exposición intermitente (5 min encendido/5 min apagado) a 50 Hz MF a densidades de flujo de 2 mT durante 16 h podría cambiar la expresión génica en la línea celular de neuroblastoma humano SH-SY5Y mediante la aplicación de una matriz de ADNc Human Unigene RZPD-2 de genoma completo que contiene alrededor de 75 000 clones de ADNc. Se encontró que varios genes se regulaban a la baja o al alza al menos cinco veces después de la exposición a MF ELF y los autores concluyeron que las células SH-SY5Y eran sensibles a MF ELF [Antonini et al., 2006]. Sin embargo, ningún informe indicó que estos genes expresados de manera diferencial se confirmaran mediante otros métodos.
 
Lupke et al. investigaron el efecto de ELF MF en el perfil de expresión génica en monocitos derivados de sangre de cordón umbilical humano utilizando el mismo Unigene RZPD-2. Los resultados indicaron que la exposición a 0,1 mT 50 Hz MF durante 45 minutos alteró las expresiones de 986 genes involucrados en el metabolismo, procesos fisiológicos celulares, transducción de señales y respuesta inmune, entre ellos, cinco genes fueron regulados significativamente. Además, los autores analizaron varios genes mediante RT-PCR en tiempo real y se confirmó un gen candidato sensible a ELF MF, IL15RA. Sin embargo, este estudio solo realizó un análisis de matriz única para agrupar muestras de 78 donantes y dos análisis de RT-PCR en tiempo real independientes para muestras de 5 y 6 donantes diferentes. Los autores no informaron los exámenes de otros candidatos con análisis de RT-PCR en tiempo real [Lupke et al., 2006].
 
II B. PROTEÓMICA
 
Nakasono et al . han investigado los efectos de la expresión de proteínas en sistemas modelo como Escherichia coli y Saccharomyces cerevisiae utilizando el método de electroforesis en geles bidimensionales (2-DE). Cuando las células bacterianas se expusieron a cada MF a 5-100 Hz en condiciones aeróbicas (6,5 h) o a 50 Hz en condiciones anaeróbicas (16 h) a la intensidad máxima (7,8 a 14 mT), no se observaron cambios reproducibles en los geles 2D. Sin embargo, las proteínas sensibles al estrés respondieron a la mayoría de los factores de estrés, incluidos los cambios de temperatura, los compuestos químicos, los metales pesados y los nutrientes. Los autores concluyeron que la MF ELF de alta intensidad (14 mT a frecuencia de potencia) no actuó como un factor de estrés general [Nakasono y Saiki 2000]. Al utilizar Saccharomyces cerevisiae como sistema modelo, Nakasono et al . informaron que no se observaron cambios reproducibles en los geles 2D en células de levadura después de la exposición a 50 Hz MF a una intensidad de hasta 300 mT durante 24 h [Nakasono et al., 2003]. En este estudio, solo se analizaron tres conjuntos de geles de tres experimentos independientes.
 
Li et al . han realizado un enfoque proteómico para investigar los cambios del perfil de expresión de proteínas inducido por ELF MF en la línea celular de cáncer de mama humano MCF-7. Con la ayuda de 2-DE y el análisis de datos en nueve geles para cada grupo, se examinaron 44 puntos de proteína expresados diferencialmente en células MCF-7 después de la exposición a 0,4 mT 50 Hz MF durante 24 h. Se identificaron tres proteínas mediante LC-IT Tandem MS como subunidad reguladora de la proteína de unión al ARN, precursor de la subunidad beta tipo 7 del proteasoma y proteína tumoral controlada por traducción, respectivamente [Li et al. 2005]. Investigaciones posteriores, como
Se requieren transferencia Western para confirmar estas proteínas candidatas sensibles a ELF.
 
Utilizando la tecnología de electroforesis en gel de diferencia de fluorescencia 2-D (2-D DIGE) y espectrometría de masas en un estudio ciego, Sinclair et al. han investigado los efectos de la ELF MF en los proteomas de Schizosaccharomyces pombe de tipo salvaje y un mutante de deleción de Sty1p que muestra una mayor sensibilidad a una variedad de estreses celulares. Las células de levadura se expusieron a un campo electromagnético de 50 Hz con una intensidad de campo de 1 mT durante 60 min. Si bien este estudio identificó una serie de isoformas de proteínas que mostraron expresiones diferenciales significativas en las condiciones experimentales, no hubo correlación entre sus patrones de expresión y el régimen de exposición a la ELF MF. Los autores concluyeron que no hubo efectos significativos de la ELF MF en el proteoma de la levadura con la sensibilidad proporcionada por la 2D-DIGE. Plantearon la hipótesis de que las proteínas identificadas en los experimentos deben ser sensibles a cambios sutiles en las condiciones de cultivo y/o manipulación. Basándose en su experiencia, sugirieron a la comunidad que la interpretación de datos proteómicos en un contexto biológico debe tratarse con cautela [Sinclair et al.,
[2006].
 
II C. RESUMEN
 
En general, se han realizado estudios recientes sobre la expresión global de genes y proteínas en respuesta a MF de ELF en diferentes sistemas biológicos mediante aplicaciones de HTST. Solo unos pocos estudios informaron haber identificado con éxito genes que responden a MF de ELF. Por ejemplo, Wu et al . identificaron la ceramida glucosiltransferasa como un gen que responde a MF. en células Daudi [Wu et al., 2000] y Olivares-Banuelos et al. identificaron seis genes ELF MF en células cromafines [Olivares-Banuelos et al., 2004] con la ayuda de DD-RT-PCR y análisis Northern blotting; combinando el análisis de matriz de ADNc con la confirmación RT-PCR en tiempo real, Lupke et al . identificaron IL15RA como genes sensibles a ELF MF en monocitos humanos [Lupke et al., 2006]. Aunque muchos análisis de transcriptoma y proteoma mostraron que la exposición a ELF MF podría cambiar la expresión de genes y/o proteínas en ciertos tipos de células [Antonini et al., 2006; Binninger y Ungvichian 1997; Li et al., 2005], falta confirmación para determinar si son genes o proteínas reales sensibles a ELF MF. Por lo tanto, es una prioridad realizar experimentos de confirmación para demostrar los hallazgos del autor.
 
En cuanto a esos informes negativos, se encontró que pocos o ningún gen o proteína había cambiado significativamente según su análisis estadístico y los estándares de detección. Pero estos pocos genes y proteínas no eran reproducibles [Henderson et al., 2006; Nakasono et al.,
2003; Sinclair et al., 2006]ni confirmado por otros métodos [Balcer-Kubiczek et al.,
2000], y los cambios no estaban relacionados con la exposición a MF de ELF [Loberg et al., 2000; Luceri et al., 2005; Nakasono et al., 2003]. Por lo tanto, también es necesario replicar o verificar estos estudios.
 
 
III. Campo electromagnético de radiofrecuencia
 
III A . TRANSCRIPTOMÍA
En un estudio inicial que utilizó una micromatriz de ADNc basada en membrana, Harvey y French estudiaron los efectos de 864,3 MHz (CW) en monocitos humanos HMC-1. La exposición se controló cuidadosamente y se promedió a un SAR de 7 W/kg, casi el doble del nivel de exposición de los efectos adversos establecidos. Se realizaron tres exposiciones de 20 min a intervalos de 4 h diariamente durante 7 días. Los análisis de microarrays de ADNc revelaron alteraciones consistentes en los niveles de ARNm en estado estacionario de 3 de los 558 genes representados en las membranas, incluido un protooncogén c-kit (aumentado), un gen asociado a la apoptosis DAD-1 (disminuido) y un posible gen supresor de tumores NDPK (disminuido) [Harvey y French 1999]. Sin embargo, hubo variabilidades considerables entre los dos experimentos informados y el cambio de pliegue de cada gen expresado diferencialmente fue pequeño (<1,5 pliegues). Mientras tanto, los autores no utilizaron otros métodos para confirmar los resultados.
Pacini et al . investigaron el efecto de la expresión génica en fibroblastos de piel humana utilizando matrices de ADNc que incluían 82 genes, e informaron que la exposición a EMF de RF GSM 902,4 MHz a una SAR promedio de 0,6 W/kg durante 1 h aumentó la expresión de 14 genes que funcionan en la transducción de señales mitogénicas, el crecimiento celular y el control de la apoptosis. Los autores demostraron además un aumento significativo en la síntesis de ADN y la formación intracelular de segundos mensajeros mitogénicos que coincidían con la alta expresión de genes de la familia de quinasas MAP [Pacini et al., 2002]. Los autores sugirieron que la exposición a EMF de RF tiene efectos biológicos significativos en fibroblastos de piel humana.
Sin embargo, solo se realizó un experimento de análisis de matriz y los autores no realizaron ningún otro experimento para confirmar el resultado del análisis de matriz.
 
Con la ayuda de un microarray de ADNc, Leszczynski et al . informaron que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 900 MHz a una SAR media de 2,4 W/kg durante 1 h modificó la expresión de 3600 genes, incluidos los genes regulados negativamente implicados en la formación de la vía apoptótica Fas/TNFa en la línea de células endoteliales humanas EA.hy926 [Leszczynski et al., 2004]. Los autores realizaron tres experimentos separados en el análisis de arrays, pero no se llevaron a cabo experimentos de confirmación para validar el resultado del análisis de arrays. Recientemente, el grupo de Leszczynski comparó la respuesta genética global de dos células endoteliales humanas, EA.hy926 y su variante EA.hy926v1, a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia e informó que los mismos genes se vieron afectados de manera diferente por la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 900 MHz a una SAR promedio de 2,8 W/kg durante 1 h en cada una de las líneas celulares [Nylund y Leszczynski 2006]. De manera similar, ningún informe indicó que los genes expresados de manera diferencial en este estudio se confirmaran con otros métodos.
Lee et al . utilizaron el método de análisis serial de expresión génica (SAGE) para medir el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la expresión génica a escala del genoma en células HL 60. Las células fueron expuestas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 2,45 GHz a una SAR media de 10 W/kg durante 2 h y 6 h. Los autores observaron que 221 genes y 759 genes alteraron su expresión tras 2 h y 6 h de exposición respectivamente. La clasificación funcional de los genes afectados reveló que los genes relacionados con la apoptosis se encontraban entre los regulados al alza y los genes del ciclo celular entre los regulados a la baja, pero no se encontró ningún aumento significativo en la expresión de los genes de choque térmico [Lee et al., 2005]. Sin embargo, el experimento SAGE se repitió solo una vez y solo se utilizó un control con 2 h de exposición simulada. No se informó de ningún experimento de confirmación para validar estos genes expresados de forma diferencial.
 
Huang et al . investigaron el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1763 MHz en la expresión génica en células Jurkat mediante un microarreglo de expresión génica completo de Applied Biosystems 1700. Los autores descubrieron que 68 genes se expresaban de manera diferencial en las células después de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia a una SAR de 10 W/kg durante 1 h y se recolectaron inmediatamente o después de 5 h [Huang et al., 2006]. Los autores repitieron series de experimentos cinco veces para recolectar triplicados biológicos en cada muestra, pero los genes expresados de manera diferencial no se confirmaron con otros métodos.
 
Whitehead et al. han realizado experimentos in vitro con células de ratón C3H 10T(1/2) para determinar si las radiaciones de RF moduladas por acceso múltiple por división de frecuencia (FDMA) o acceso múltiple por división de código (CDMA) pueden inducir cambios en la expresión génica utilizando el GeneChip U74Av2 de Affymetrix. Los datos del GeneChip mostraron que la cantidad de conjuntos de sondas con un cambio de expresión mayor de 1,3 veces fue menor o igual a la cantidad esperada de falsos positivos en células de ratón C3H 10T(1/2) después de
Exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por FDMA de 835,62 MHz o CDMA de 847,74 MHz con una SAR de 5 W/kg durante 24 h. Los autores concluyeron que la exposición durante 24 h a la radiación de radiofrecuencia modulada por FDMA o CDMA a 5 W/kg no tuvo un efecto estadísticamente significativo en la expresión génica [Whitehead et al., 2006a; Whitehead et al., 2006b]. Sin embargo, los autores no demostraron que estos genes expresados de forma diferencial fueran verdaderos “falsos positivos” con otros métodos.
 
En el informe de Gurisik, las células de neuroblastoma humano (SK-N-SH) se expusieron a una señal de RF GSM de 900 MHz con una SAR de 0,2 W/kg durante 2 h y se recuperaron sin campo durante 2 h posteriores a la exposición. La expresión génica se examinó mediante el analizador genético Affymetrix Human Focus.
Matrices que incluyen 8400 genes y seguidas de RT-PCR en tiempo real de los genes de interés. Solo se encontró que seis genes estaban ligeramente regulados a la baja en respuesta a la exposición a RF en comparación con las células expuestas de forma simulada. Además, estos genes no pueden confirmarse mediante análisis RT-PCR en tiempo real. Por lo tanto, los autores concluyeron que la exposición a campos electromagnéticos de RF aplicada en este estudio no pudo cambiar la expresión génica en las células SK-N-SH [Gurisik et al., 2006]. Sin embargo, el experimento de análisis de matrices se repitió solo una vez y solo una matriz para el grupo de exposición o exposición simulada. 
Qutob et al. han evaluado la capacidad de la exposición a un campo de RF modulado por pulsos de 1,9 GHz para afectar la expresión génica global en células de glioblastoma U87MG mediante la aplicación de portaobjetos de microarrays de oligonucleótidos 22K Agilent Human 1A (v1). Las células U87MG se expusieron a un campo de RF modulado por pulsos de 1,9 GHz (50 Hz, 1/3 del ciclo de trabajo) a una SAR media de 0,1, 1,0 y 10,0 W/kg durante 4 horas, y se incubaron durante 6 horas adicionales. Los autores no encontraron evidencia de que la exposición a campos de RF en diferentes condiciones de exposición pueda afectar la expresión génica en células U87MG cultivadas. En este artículo, los autores realizaron cinco experimentos, cada uno de los cuales contenía una única réplica y algunos de los genes se confirmaron como "genes no afectados" reales [Qutob et al., 2006].
 
Zeng et al . han investigado el perfil de expresión génica en MCF-7 después de la exposición a EMF de RF GSM de 1800 MHz utilizando Affymetrix Genechip U133A. El resultado mostró que no se encontró ningún gen con un cambio de consistencia del 100% en las células MCF-7 después de la exposición intermitente (5 min encendido/10 min apagado) a EMF de RF a una SAR promedio de 2,0 W/kg durante 24 h, mientras que se encontraron cinco genes con un cambio de consistencia del 100% en MCF-7 en las mismas condiciones de exposición pero a una SAR de 3,5 W/kg. Sin embargo, estos cinco genes transcritos diferencialmente no pudieron confirmarse con más detalle mediante un ensayo de RT-PCR en tiempo real. Por lo tanto, este estudio no proporcionó evidencia de que la exposición a EMF de RF pueda producir efectos distintos en la expresión génica en las células MCF-7 [Zeng et al., 2006].
 
Remondini et al . han investigado el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el perfil de expresión génica en seis líneas celulares diferentes o células primarias, y encontraron que varios tipos de células reaccionaban de manera diferente a la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia. La exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia cambió la expresión génica en 900
Células endoteliales EA.hy926 expuestas a MHz (22 regulaciones positivas, diez regulaciones negativas), células de linfoblastoma U937 expuestas a 900 MHz (32 regulaciones positivas, dos
regulaciones a la baja) y células de leucemia HL-60 expuestas a 1800 MHz (11 regulaciones al alza, una regulación a la baja) mientras que las células de neuroblastoma NB69, los linfocitos T y las células microgliales CHME5 no mostraron cambios significativos en la expresión génica. Los autores concluyeron que hubo alteraciones en la expresión génica en algunos tipos de células humanas expuestas a RF-EMF, pero estos cambios dependían del tipo de células y de la señal de RF-EMF [Remondini et al., 2006]. Sin embargo, estos genes candidatos sensibles a RF en diferentes tipos de células aún no se confirmaron.
 
Recientemente, Zhao et al . han investigado los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la expresión génica de neuronas de rata cultivadas in vitro con la matriz Affymetrix Rat Neurobiology U34. Entre 1200 genes candidatos, se identificaron 24 genes regulados positivamente y 10 genes regulados negativamente después de una exposición intermitente de 24 horas (5 min encendido/10 min apagado) a una SAR promedio de 2,0 W/kg, que están asociados con múltiples funciones celulares. Los cambios de la mayoría de los genes se validaron con éxito mediante RT-PCR en tiempo real, incluidos los genes involucrados en el citoesqueleto, la vía de transducción de señales y el metabolismo [Zhao et al., 2007].
 
Belyaev et al. analizaron el perfil de expresión génica en animales expuestos a RF. Las ratas fueron expuestas o simuladas a GSM 915 MHz a una SAR promedio de cuerpo entero de 0,4 mW/g durante 2 h y se extrajo el ARN total del cerebelo. Los perfiles de expresión génica se obtuvieron mediante Affymetrix U34 GeneChips que representan 8800 genes de ratas y se analizaron con el software Affymetri x Microarray Suite (MAS) 5.0. Los resultados mostraron que 11 genes se regularon al alza en un rango de 1,34-2,74 veces y un gen se reguló a la baja 0,48 veces. Los genes inducidos codifican proteínas con diversas funciones, incluida la regulación de neurotransmisores, la barrera hematoencefálica (BHE) y la producción de melatonina [Belyaev et al., 2006]. En este estudio, se aplicaron matrices triplicadas para tres muestras expuestas o tres muestras expuestas simuladas. Pero los genes expresados diferencialmente no se confirmaron con otros métodos.
 
III B . PROTEÓMICA
Leszczynski et al . han proporcionado quizás algunos de los datos in vitro más relevantes al estudiar los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 900 MHz [Leszczynski et al., 2002; Nylund y Leszczynski 2004; Nylund y Leszczynski 2006]. En primer lugar, las células EA.hy926 se expusieron a campos electromagnéticos de radiofrecuencia a una SAR de 2,0 W/kg durante un período de una hora y los datos indicaron que la exposición a la radiofrecuencia cambió la expresión de proteínas a escala del proteoma y reguló positivamente el nivel de proteína HSP 27 e indujo su hiperfosforilación. La activación de la quinasa activada por mitógeno p38 (MAPK) fue parcialmente responsable de la fosforilación de la HSP. Confirmaron la expresión de la proteína HSP27,
fosforilación y distribución celular mediante técnicas analíticas de proteínas independientes, incluyendo transferencia Western e inmunofluorescencia indirecta [Leszczynski et al., 2002]. En segundo lugar, El grupo examinó 38 proteínas con una expresión alterada de manera estadísticamente significativa en la misma línea celular después de la exposición a GSM 900 MHz a una SAR de 2,4 W/kg durante 1 h. Se confirmó que una isoforma de vimentina era una proteína sensible mediante Western blotting e inmunofluorescencia indirecta. Los autores concluyeron que el citoesqueleto podría ser una de las estructuras citoplasmáticas que responden a la radiación de los teléfonos móviles [Nylund y
Leszczynski 2004]. Además, compararon la respuesta in vitro a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 900 MHz en EA.hy926 con su variante EA.hy926v1 mediante el examen de la expresión de proteínas utilizando 2-DE. Los resultados mostraron que los perfiles de expresión de proteínas se alteraron en ambas líneas celulares examinadas después de la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia. Sin embargo, las proteínas afectadas fueron diferentes en cada una de las líneas celulares, se encontraron 38 y 45 proteínas expresadas de manera diferencial en EA.hy926 y EA.hy926v1 respectivamente. Varias proteínas expresadas de manera diferencial en las células EA.hy926 se confirmaron mediante otros métodos, pero no se confirmó ninguna proteína expresada de manera diferencial en las células EA.hy926v1. Con base en los datos del análisis del transcriptoma y del proteoma, los autores concluyeron que la respuesta podría depender del genoma y del proteoma [Nylund y Leszczynski 2006]. Cabe mencionar que todos los análisis 2-DE en los informes del grupo Leszczynski se replicaron diez veces. 
Zeng et al . exploraron sistemáticamente los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1800 MHz en la expresión de proteínas en células MCF-7 mediante 2-DE, y revelaron que unas pocas proteínas, pero diferentes, se expresaban de manera diferencial bajo la exposición continua o intermitente a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia a una SAR de 3,5 W/kg durante 24 h o menos, lo que implica que los efectos observados podrían haber ocurrido por casualidad. En combinación con los datos del análisis transcriptómico, este estudio no proporcionó evidencia convincente de que la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia pudiera producir efectos distintos en la expresión de genes y proteínas en las células MCF-7. Los autores supusieron que las células MCF-7 pueden ser menos sensibles a la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia [Zeng et al., 2006]. Sin embargo, en este estudio, solo se realizaron geles triplicados en cada experimento de condición de exposición.
III C. RESUMEN
 
Los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM) sobre la expresión global de genes y proteínas se han investigado en diferentes sistemas biológicos, y la mayoría de los estudios se centraron en la frecuencia de utilización del teléfono móvil (800-2000 MHz) a una densidad de exposición relativamente baja (SAR promedio cerca de 2,0 W/kg). Algunos estudios informaron resultados negativos de la exposición a los CEM de radiofrecuencia sobre la expresión genética. Por ejemplo, Whitehead et al . no encontraron genes expresados diferencialmente en células de ratón C3H 10T(1/2) expuestas a radiofrecuencia [Whitehead et al., 2006a; Whitehead et al., 2006b]. Remondini et al . informaron que las células NB69, los linfocitos T y las células CHME5 no mostraron cambios significativos en la expresión genética después de la exposición a los CEM de radiofrecuencia [Remondini et al., 2006]. En Gurisik et al. [Gurisik et al., 2006] y Zeng et al. [Zeng et al., 2006], aunque seleccionaron varios genes candidatos sensibles a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, no pudieron confirmar estos genes mediante el método de RT-PCR en tiempo real.
Mientras tanto, varios grupos afirmaron que la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia puede cambiar el perfil de expresión de genes y proteínas en ciertos tipos de células e identificaron ciertos genes y proteínas sensibles a los campos electromagnéticos. Solo un informe encontró que la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia cambió el perfil de expresión de genes en las neuronas y la mayoría de los genes modificados se confirmaron mediante RT-PCR en tiempo real [Zhao et al 2007]. En cuanto al análisis del proteoma, solo dos grupos han analizado la expresión de proteínas mediante enfoques proteómicos, incluidos 2-DE y Mass Spectrum. Zeng et al . exploraron sistemáticamente los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1800 MHz en la expresión de proteínas en células MCF-7 mediante 2-DE, y revelaron que unas pocas proteínas diferentes se expresaban de manera diferencial en diferentes condiciones de exposición, lo que implica que los efectos observados podrían haber ocurrido por casualidad [Zeng et al., 2006]. Sin embargo, en este estudio, solo se realizaron geles triplicados en cada experimento de condición de exposición. Por el contrario, el grupo de Leszczynski identificó dos proteínas sensibles a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en células EA.hy926, es decir, HSP27 [Leszczynski et al., 2002] y vimentina [Leszczynski et al., 2004] con la ayuda del análisis 2-DE y MS. Este grupo confirmó además la expresión y la distribución celular de HSP27 y vimentina en células EA.hey926 expuestas a radiofrecuencia mediante otros métodos, incluidos Western blotting y tinción de inmunofluorescencia indirecta. Además, informaron que los cambios de estos objetivos moleculares de RF EMF tuvieron un impacto posterior en la fisiología celular [Leszczynski et al., 2002; Leszczynski et al.,
[2004].
 
En general, parece que la respuesta de una célula a la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia depende de la condición de exposición, el tipo de célula y/o el genoma y proteoma de la célula [[Remondini et al., 2006; Nylund y Leszczynski 2006].
 
IV. Conclusión general
 
Con base en la literatura disponible actualmente, se justifica concluir que la exposición a los campos electromagnéticos puede cambiar la expresión de genes y/o proteínas en ciertos tipos de células, incluso a intensidades inferiores a los valores recomendados por la ICNIRP. Sin embargo, las consecuencias biológicas de la mayoría de los genes/proteínas modificados aún no están claras y deben explorarse más a fondo. Por lo tanto, aún no es el momento de evaluar el impacto de los campos electromagnéticos en la salud en función de los datos de expresión de genes y proteínas. Las bases de datos del IEEE y la OMS no incluyen la mayoría de los estudios de ELF; sí incluyen la mayoría de los estudios de RF.
 
Actualmente, existen datos controvertidos en la literatura. La comunidad de investigación sobre campos electromagnéticos debería prestar la misma atención a los informes negativos que a los positivos. No solo es necesario replicar los hallazgos positivos, sino que también es necesario validar todos los negativos.
 
Cabe señalar que los campos electromagnéticos de baja intensidad son un estímulo físico débil para una célula u organismo, y las técnicas de detección de alto rendimiento (HTST) sacrificarían su sensibilidad para garantizar su alto rendimiento. Se ha reconocido que existen defectos metodológicos al analizar los efectos débiles con HTST, como la reproducibilidad y la variabilidad.
Por lo tanto, se necesitan más réplicas experimentales para reducir la relación entre ruido y señal.
Mientras tanto, se debe incluir un estudio de confirmación para asegurar la validez de los datos.
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I. INTRODUCCIÓN 
 
Los niveles de exposición diaria a la radiación electromagnética no ionizante (NI-EMR) han aumentado significativamente en las últimas décadas para las poblaciones humanas, la vida silvestre, las plantas y otras criaturas vivientes en la Tierra. NI-EMR incluye una amplia gama de frecuencias, desde campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) derivados de las líneas eléctricas hasta radiofrecuencias de microondas (MW-RF). Dentro de este rango se encuentran las estaciones de transmisión de FM y TV, los dispositivos de tecnología inalámbrica (teléfonos móviles y antenas, teléfonos inalámbricos, enrutadores y unidades Wi-Fi).
La exposición a cualquiera de estas frecuencias de forma individual o en combinación genera preocupación por sus posibles efectos nocivos y es objeto de intensos estudios científicos en todo el mundo. Dichos estudios incluyen estudios epidemiológicos, clínicos, in vivo e in vitro . El ritmo de los estudios científicos se aceleró después de 2010, cuando la Organización Mundial de la Salud, siguiendo la agenda ELF de 2007 (OMS, 2007), anunció la implementación de la Agenda de Investigación de RF del Proyecto Internacional de EMF como un " tema de investigación para encuestas de medición para caracterizar las exposiciones de la población a todas las fuentes de radiofrecuencia (RF) con un énfasis particular en las nuevas tecnologías inalámbricas " (OMS, 2010). El IARC (Agencia Internacional para la Investigación sobre
La Organización Mundial de la Salud (OMS) clasificó el RFR como posible carcinógeno humano (Grupo 2B) en 2011 (Baan et al., 2011).
Los estudios publicados hasta el momento han utilizado diversos sistemas y enfoques modelo, pero no de manera coordinada, aunque ha habido esfuerzos internacionales (es decir, Estudio final INTERPHONE; Cardis et al., 2011).
 
Como revisaron Vlaanderen et al. (2009), las tecnologías OMICS son herramientas de descubrimiento de biomarcadores relativamente nuevas que se pueden aplicar para estudiar grandes conjuntos de moléculas biológicas. (El neologismo del idioma inglés ómica se refiere informalmente a un campo de estudio en biología que termina en -ómica , como genómica , proteómica o metabolómica ) . Sus aplicaciones en la investigación de campos electromagnéticos y RFR se han vuelto factibles en los últimos años debido a un aumento espectacular en la sensibilidad, resolución y rendimiento de los ensayos basados en OMICS (Vlaanderen et al., 2009).
Aunque el número de técnicas ÓMICAS está en constante expansión, las cinco tecnologías ÓMICAS más desarrolladas son la genotipificación, la transcriptómica, la epigenómica, la proteómica y la metabolómica.
Varios informes han abordado posibles cambios en la expresión de genes/proteínas, ya sea a nivel de genes/proteínas individuales o utilizando enfoques “ómicos” de alto rendimiento (T y P-transcriptómica y proteómica respectivamente) (para revisiones, consulte Xu
& Chen, 2007; Blankenburg et al., 2009; McNamee & Chauhan, 2009; Mevissen M., 2011; Leszczynski et al., 2012). Estos enfoques de T&P han ganado terreno en la investigación de los posibles efectos de los campos electromagnéticos en la última década (Blankenburg et al., 2009), ya que pueden analizar todo el genoma o proteoma y pueden contribuir a la elucidación de los mecanismos de acción de los campos electromagnéticos.
Siguiendo el trabajo de Xu y Chen, quienes reunieron todos los estudios sobre la investigación de EMF usando enfoques de alto rendimiento T&P hasta 2006 en el Informe BioInitiative (Xu y Chen, 2007), este capítulo complementario sobre transcriptómica y proteómica actualiza el trabajo recientemente publicado desde esa revisión inicial en 2007.
 
 
II. CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS DE FRECUENCIA EXREMADAMENTE BAJA (ELF-
(EMF) 
 
A. Transcriptómica 
Como lo describe explícitamente M. Mevissen (2011), la elaboración de perfiles de expresión génica es la identificación y caracterización de la mezcla de ARNm que está presente en una muestra específica. Tanto la presencia de formas específicas de ARNm como los niveles en los que se presentan estas formas son parámetros que proporcionan información sobre la expresión génica. Un perfil de expresión génica proporciona una descripción cuantitativa de las transcripciones de ARNm que estaban presentes en una muestra en el momento de la recolección. Por lo tanto, la elaboración de perfiles de expresión génica se puede utilizar para determinar qué genes se expresan de manera diferente como resultado de cambios en las condiciones ambientales. Los microarrays de ADN representan una tecnología innovadora y completa que permite a los investigadores evaluar el nivel de expresión de miles de genes de manera de alto rendimiento y se ha explotado en estudios de investigación de campos electromagnéticos.
Schwenzer et al. (2007) informaron sobre los efectos del campo magnético estático en la expresión del genoma. Específicamente, los investigadores evaluaron la influencia de la resonancia magnética (MRI) en la expresión génica en fibroblastos de pulmón humano embrionario (Hel 299). Las células fueron expuestas al campo magnético estático y a una secuencia turbo spin-echo de un escáner MR a 3,0 Tesla. Se estableció un grupo MR (expuesto) y un grupo de control (expuesto simuladamente) utilizando un sistema de incubación especial compatible con MR. El tiempo de exposición fue de dos horas. Los perfiles de expresión génica se estudiaron utilizando una micromatriz de ácido desoxirribonucleico complementario (ADNc) que contenía 498 genes conocidos involucrados en la transcripción, el transporte intracelular, la estructura/unión/adhesión o matriz extracelular, la señalización, la defensa del huésped, la energía, el metabolismo, la forma celular y la muerte. No se encontraron cambios en la expresión génica en ninguno de los grupos (células expuestas o expuestas simuladamente) al final de una exposición de dos horas para ninguno de los 498 genes de proteínas probados. Los resultados mostraron que la resonancia magnética no tuvo influencia en la expresión de genes y proteínas en células pulmonares humanas eugenésicas en este estudio.
El mismo año, Walther et al. (2007) analizaron los efectos del tipo BEMER.
(combinación de campo electromagnético y terapia de luz) campo electromagnético
(BTEMF) sobre la expresión genética en células madre mesenquimales y condrocitos humanos.
Las células madre mesenquimales primarias de la médula ósea y la línea celular de condrocitos C28I2 se estimularon 5 veces a intervalos de 12 horas durante 8 minutos cada una con BTEMF. El ARN de las células tratadas y de control se analizó para la expresión génica utilizando el chip affymetrix HG-U133A. Un número limitado de productos génicos regulados de ambos tipos de células, que controlan el metabolismo celular y la estructura de la matriz celular, se vieron afectados principalmente . Sin embargo, no hubo un aumento de la expresión de genes relacionados con el cáncer. El análisis RT-PCR de transcripciones seleccionadas confirmó parcialmente los datos de la matriz. Los resultados indican que BTEMF en células madre mesenquimales humanas y condrocitos proporciona las primeras indicaciones. Una limitación de este estudio es el análisis de matriz único que se realizó. Por lo tanto, como afirman los autores, los resultados deben considerarse como un primer indicio de los efectos de BTEMF en estos sistemas celulares. Sin embargo, sus hallazgos indican que la dinámica de la matriz y el metabolismo celular/equilibrio energético son procesos que se ven afectados por la aplicación del campo electromagnético.
En un estudio de seguimiento, utilizando fibroblastos como en el estudio de Schwenzer et al. (2007), pero exponiéndolos a campos eléctricos (CE), Jennings et al. (2008) intentaron dilucidar el papel de los CE durante el curso de la cicatrización normal de heridas. Los fibroblastos en el borde de la herida están expuestos a campos eléctricos (CE) que van desde 40 a 200 mV/mm y, por lo tanto, varias formas de CE pueden influir en la migración, proliferación y síntesis de proteínas de los fibroblastos y pueden contribuir a la activación de los fibroblastos durante la reparación de la herida. Estos autores comparan la expresión del gen d en fibroblastos dérmicos adultos normales expuestos a un CE de 100 mV/mm durante 1 h con controles no estimulados. Se observó un aumento significativo de la expresión de
Se detectaron 162 transcripciones y una disminución de la expresión de 302 transcripciones mediante microarrays, con 126 transcripciones por encima del nivel de aumento o disminución de 1,4 veces en comparación con los controles. Solo 11 genes aumentaron o disminuyeron significativamente por encima del nivel de 2 veces, en comparación con los controles. Muchos de estos genes regulados significativamente se asociaron con la reparación de heridas a través de los procesos de producción de matriz, señalización celular y crecimiento. Se observó actividad dentro de vías de señalización celular específicas, incluyendo TGF-b, proteínas G e inhibición de la apoptosis. Además, el análisis RTPCR de la expresión de KLF6, FN1, RGS2 y JMJD1C durante la estimulación continua y en diferentes intensidades de campo sugiere que existen ventanas específicas de características de campo para la inducción máxima en la expresión de estos genes. Por lo tanto, los EF parecieron tener un papel importante en el control de la actividad de los fibroblastos en el proceso de cicatrización de heridas. Los autores destacan que los cambios de doble expresión se han designado tradicionalmente y de manera un tanto arbitraria como cambios significativos en la expresión génica, aunque hay poca información cuantitativa que relacione estos valores con los cambios en la función biológica. Por lo tanto, múltiples experimentos de microarrays en diferentes puntos temporales y condiciones de campo pueden haber revelado la inducción de diferentes conjuntos de genes en diferentes condiciones experimentales. Los estudios de seguimiento deben incluir análisis proteómicos de la producción de proteínas alteradas resultantes de la expresión génica alterada, empalme alternativo en la traducción de proteínas y estudios de silenciamiento génico para delinear aún más los mecanismos y las ubicaciones de la interacción entre los factores de crecimiento y los reguladores transcripcionales.
Kimura et al. (2008) utilizando imágenes de resonancia magnética con campos magnéticos estáticos (SMF) de alta intensidad demostraron en el nematodo Caenorhabditis elegans que los genes involucrados en la actividad motora, la unión de actina, la adhesión celular y las cutículas se indujeron de manera transitoria y específica después de la exposición a 3 o 5 T SMF en este modelo experimental de metazoos. Además, se observó una inducción transitoria de los genes de la familia hsp12 después de la exposición a SMF. El gen de la proteína de choque térmico pequeño hsp16 también fue inducida pero en un grado mucho menor, y la población teñida con LacZ de gusanos transgénicos hsp16.1::lacZ no aumentó significativamente después de la exposición a SMF con o sin un segundo factor estresante, choque térmico leve. Varios genes que codifican activadores de muerte celular apoptótica y proteínas de superficie secretadas se regularon positivamente después de IR, pero no fueron inducidos por SMF. Los análisis de RT-PCR cuantitativos en tiempo real para 12 de estos genes confirmaron estas diferencias de expresión entre los gusanos expuestos a SMF e IR. A diferencia de IR, la exposición a altos SMF no indujo roturas de doble cadena de ADN o apoptosis de células de la línea germinal durante la meiosis. Estos resultados sugieren que la respuesta de C. elegans a altos SMF es única y capaz de ajustarse durante la exposición prolongada, y que este tratamiento puede ser menos peligroso que otras herramientas terapéuticas.
En 2010, Chung et al. llevaron a cabo un estudio para investigar el posible efecto de los campos magnéticos (MF) polarizados circularmente de 60 Hz como promotores del linfoma iniciado genéticamente en ratones AKR. Ciento sesenta animales hembras se dividieron en cuatro grupos diferentes. Se los expuso a cuatro intensidades diferentes de MF polarizados circularmente. Los animales recibieron exposición a MF polarizados circularmente de 60 Hz a intensidades de campo (valor rms) de 0 microT (control simulado, T1, Grupo I), 5 microT (T2, Grupo II), 83,3 microT (T3, Grupo III) o 500 microT (T4, Grupo IV), durante 21 h/día desde las 4-6 semanas de edad hasta las 44-46 semanas de edad. No hubo cambios relacionados con la exposición en el tiempo medio de supervivencia, los signos clínicos, los pesos corporales, los valores hematológicos, el ensayo de micronúcleos, las matrices de expresión génica, el análisis de la apoptosis y los hallazgos de la necropsia. El examen a nivel histopatológico mostró linfoma en todos los grupos. La incidencia de tumores fue de 31/40 (78%), 30/40 (75%), 32/40 (80%) y 31/40 (78%) en los grupos de control simulado, 5, 83,3 y 500 microT, respectivamente. Sin embargo, no hubo diferencias en la incidencia de tumores entre los grupos de control simulado (T1) y de exposición a MF polarizada circularmente (T2-T4). En conclusión, no hubo evidencia de que la exposición a intensidades de MF polarizadas circularmente de 60 Hz de hasta 500 microT promoviera el linfoma en ratones AKR.
En un intento muy reciente de apoyar una relación causal entre la exposición ambiental a campos electromagnéticos (CEM) de frecuencia extremadamente baja en frecuencias de líneas eléctricas y el aumento asociado en el riesgo de leucemia infantil, Kirschenlohr et al. (2012) intentaron determinar si se producen cambios en la expresión genética en los glóbulos blancos de voluntarios expuestos a un CEM de frecuencia extremadamente baja. Cada una de las 17 parejas de voluntarios varones de entre 20 y 30 años de edad fue sometida a una exposición a un CEM de 50 Hz de 62,0 ± 7,1 μT (aproximadamente 600 mG) durante 2 horas o a una exposición simulada (0,21 ± 0,05 μT) al mismo tiempo (11:00 am a 13:00 pm). El régimen alternativo para cada voluntario se repitió al día siguiente y la secuencia de dos días se repitió 6 días después, con la excepción de que una exposición nula (0,085 ± 0,01 μT) reemplazó la exposición simulada. Se recogieron cinco muestras de sangre (10 ml) a intervalos de 2 h desde las 9:00 hasta las 17:00 con cinco muestras adicionales durante los períodos de exposición y exposición simulada o nula en cada día de estudio. Las muestras de ARN se agruparon durante el mismo tiempo en cada día de estudio para el grupo de 17 voluntarios que fueron sometidos a la secuencia de exposición/exposición simulada o nula a ELF-EMF y se analizaron en microarrays de Illumina. Se examinaron en detalle los cursos temporales de 16 genes de mamíferos que previamente se informó que respondían a la exposición a ELF-EMF, incluidos los genes tempranos inmediatos, la respuesta al estrés, la proliferación celular y los genes apoptóticos . Los genes o conjuntos de genes mostraron perfiles de respuesta consistentes a campos electromagnéticos de frecuencia ultraelevada (ELF-EMF) repetidos. Se detectó una respuesta de estrés como un aumento transitorio del cortisol plasmático al inicio de la exposición o de la exposición simulada el primer día del estudio. La respuesta del cortisol disminuyó progresivamente en las exposiciones posteriores o en las exposiciones simuladas, y fue atribuible al estrés leve asociado con el protocolo experimental .
Al comentar los datos anteriores, observamos que el diseño experimental general parece carecer de condiciones de la vida real ya que a) la sospecha se refiere a leucemia infantil y no a adultos, b) la exposición no se supone que sea solo de 2 horas al día sino de todo el día para los niños que viven en las proximidades de líneas eléctricas, c) la exposición diaria continua durante años es la razón detrás de la posibilidad de que los ELF causen o aumenten la leucemia. 
 
B. Proteómica 
Las proteínas son moléculas clave que participan y regulan casi todas las funciones celulares. La cantidad de cada especie de proteína en una célula dada cambia con el tiempo según la demanda metabólica y de señalización y está sujeta a la expresión genética diferencial. La proteómica es la ciencia que explora mediante técnicas de alto rendimiento el llamado "perfil de expresión proteica" de las proteínas.
Los informes sobre ELF y proteómica son prácticamente inexistentes en los últimos 5 años dejando solo el antiguo estudio de Seyyedi et al. (2007) en fibroblastos humanos (utilizando campos electromagnéticos ELF continuos sinusoidales de 3 Hz, 3 h de duración e intensidad de campo magnético de 4 mT) y uno más en 2011 por Sulpizio et al. El primer estudio mostró que algunas expresiones de proteínas se vieron afectadas por la radiación después de comparar las proteínas separadas por 2-DE de las células expuestas y las células simuladas (control). Las dos proteínas cuya expresión se redujo aproximadamente un 50% se determinaron como alfa 1 antitripsina (A1AT) y transtiretina (TTR) y se ha concluido que la aplicación de ELFEMF en aspectos terapéuticos puede ir acompañada de sus efectos secundarios.
Siguiendo el “fundamento de la ELF de la leucemia” y además de un posible vínculo de la ELF con el cáncer, los trastornos cardiovasculares y neurológicos, Sulpizio et al. (2011) expusieron células de neuroblastoma SH-SY5Y humanas a una ELFMF sinusoidal de 50 Hz, 1 mT (10 Gauss) en tres esquemas de duración, 5 días (T5), 10 días (T10) y 15 días (T15). Se investigaron los efectos de la ELF-MF en la expresión del proteoma y el comportamiento biológico. A través del análisis comparativo entre muestras tratadas y de control, identificaron Nueve nuevas proteínas después de un tratamiento de 15 días . Sugirieron que las proteínas estaban involucradas en un mecanismo de defensa celular y/o en la organización y proliferación celular como las isoenzimas de peroxirredoxina (2, 3 y 6), 3-mercaptopiruvato sulfurtransferasa, actina citoplasmática 2, subunidad beta de la proteína del complejo t, roporina-1A y profilina-2 y spindlina-1. Estos autores concluyeron que la exposición a ELF-MF alteraba el estado proliferativo y otros parámetros importantes relacionados con la biología celular, como el patrón de crecimiento celular y la organización del citoesqueleto y que la radiación ELF podría desencadenar un cambio hacia un fenotipo más invasivo.
 
 
III. CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS DE RADIOFRECUENCIA (RF-EMFS)
Un número relativamente pequeño de publicaciones se han ocupado después de 2007 de los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia sobre el proteoma y el transcriptoma de las células, y un número aún menor de publicaciones se han ocupado de sus efectos sobre los animales.
 
A. Transcriptómica
Chauhan et al. (2007a) evaluaron los efectos de la exposición a campos de RF no térmicos en una variedad de procesos biológicos (incluyendo apoptosis, progresión del ciclo celular, viabilidad y producción de citocinas) en una serie de líneas celulares derivadas de humanos (TK6, HL60 y MonoMac-6). Se expusieron células en crecimiento exponencial a campos de RF modulados por pulsos de 1,9 GHz intermitentes (5 min encendido, 10 min apagado) durante 6 h a tasas de absorción específica medias (SAR) de 0, 1 y 10 W/kg. Se incluyeron controles negativos (incubadora) y positivos (choque térmico durante 1 h a 43 grados C) concurrentes en cada experimento. Inmediatamente después del período de exposición de 6 h y 18 h después de la exposición, se recogieron los pellets celulares y se analizaron para determinar la viabilidad celular, la incidencia de la apoptosis y las alteraciones en la cinética del ciclo celular. Se evaluó la presencia de una serie de citocinas inflamatorias humanas (TNFA, IL1B, IL6, IL8, IL10, IL12) en los sobrenadantes de cultivo celular mediante un ensayo de matriz de perlas citométricas. No se observaron cambios detectables en la viabilidad celular, la cinética del ciclo celular, la incidencia de apoptosis o la expresión de citocinas en ninguno de los grupos expuestos al campo de RF en ninguna de las líneas celulares analizadas, en relación con los controles simulados. Sin embargo, las muestras de control positivas (choque térmico) mostraron una disminución significativa de la viabilidad celular, un aumento de la apoptosis y una alteración de la cinética del ciclo celular (bloqueo G(2)/M). En general, los investigadores no encontraron evidencia de que la exposición al campo de RF no térmico pudiera provocar algún efecto biológico detectable en tres líneas celulares derivadas de humanos.
Chauhan et al. (2007b) han examinado el efecto de la exposición a campos de RF sobre la posible expresión de genes de inicio tardío en células U87MG después de un período de exposición a RF de 24 h. Además, una línea celular derivada de monocitos humanos (Mono-Mac-6, MM6) fue expuesta a campos de RF intermitentes (5 min ON, 10 min OFF) durante 6 h y luego se evaluó la expresión génica inmediatamente después de la exposición y 18 h después de la exposición. Ambas líneas celulares fueron expuestas a campos de RF modulados por pulsos de 1,9 GHz durante 6 o 24 h a tasas de absorción específicas (SAR) de 0,1-10,0 W/kg (valor SAR muy alto). En apoyo de sus resultados anteriores, no encontraron evidencia de que la exposición a campos de RF no térmicos pudiera Alterar la expresión génica en células U87MG o MM6 cultivadas, en relación con los grupos de control no irradiados. Sin embargo, la exposición de ambas líneas celulares a condiciones de choque térmico (43 grados C durante 1 h) provocó una alteración en la expresión de varias proteínas de choque térmico bien caracterizadas.
El mismo año, Zhao et al. (2007) investigaron si la expresión de genes relacionados con las vías de muerte celular se desregula en neuronas y astrocitos de cultivos primarios mediante la exposición a un teléfono celular GSM en funcionamiento con una frecuencia de 1900 MHz. Los cultivos primarios se expusieron durante 2 horas. Se aplicaron análisis de microarrays y RT-PCR en tiempo real y mostraron una regulación positiva de la caspasa-2, la caspasa-6 y Asc. expresión génica en neuronas y astrocitos. La regulación positiva se produjo tanto en modo "activado" como "en espera" en las neuronas, pero solo en modo "activado" en los astrocitos. Además, los astrocitos mostraron una regulación positiva del gen Bax. Los efectos fueron específicos ya que no se observó una regulación positiva para otros genes asociados con la apoptosis, como la caspasa-9 en neuronas o astrocitos, o Bax en neuronas. Los resultados mostraron que incluso la exposición a emisiones de radiofrecuencia de teléfonos celulares durante un período relativamente corto puede regular positivamente elementos de vías apoptóticas en células derivadas del cerebro, y que las neuronas parecen ser más sensibles a este efecto que los astrocitos.
En un estudio in vitro centrado en los efectos de los campos de radiofrecuencia (RF) de bajo nivel de las estaciones base de radio móviles que emplean la Red Móvil Internacional
En el estudio sobre el sistema celular de las telecomunicaciones de 2000 (IMT-2000), Hirose et al. (2007) probaron la hipótesis de que los campos de radiofrecuencia modulados actúan para inducir la fosforilación y la sobreexpresión de la proteína de choque térmico hsp27. El estudio evaluó las respuestas de las células humanas a la exposición a microondas a una tasa de absorción específica (SAR) de 80 mW/kg, que corresponde al límite de la SAR promedio de cuerpo entero para la exposición del público en general definida como una restricción básica en la Comisión Internacional sobre Radiación No Ionizante.
En segundo lugar, el estudio investigó si los campos de RF de señal modulada de onda continua (CW) y de acceso múltiple por división de código de banda ancha (W-CDMA) a 2,1425 GHz pueden inducir la activación o la expresión génica de hsp27 y otras proteínas de choque térmico (hsps). Las células de glioblastoma humano A172 se expusieron a radiación W-CDMA a SAR de 80 y 800 mW/kg durante 2-48 h, y radiación CW a 80 mW/kg durante 24 h. Los fibroblastos humanos IMR-90 de pulmones fetales se expusieron a W-CDMA a 80 y 800 mW/kg durante 2 o 28 h, y CW a 80 mW/kg durante 28 h. En las condiciones de exposición al campo de RF descritas anteriormente, no se observaron diferencias significativas en los niveles de expresión de hsp27 fosforilada en la serina 82 (hsp27[pS82]) entre los grupos de prueba expuestos a la señal W-CDMA o CW y los controles negativos expuestos simuladamente, según se evaluó inmediatamente después de los períodos de exposición mediante ensayos multiplex basados en microesferas. Además, no se observaron diferencias notables en los niveles de expresión de hsp27 fosforilada en la serina 82 (hsp27[pS82]) entre los grupos de prueba expuestos a la señal W-CDMA o CW y los controles negativos expuestos simuladamente, según se evaluó inmediatamente después de los períodos de exposición mediante ensayos multiplex basados en microesferas. Se observaron diferencias en la expresión genética de HSP entre los grupos de prueba y los controles negativos mediante análisis de ADN Chip.
Paparini et al. (2008) no encontraron evidencia de cambios transcripcionales importantes en el cerebro de ratones expuestos a una señal GSM de 1800 MHz durante 1 h a una SAR de cuerpo entero de 1,1 W/kg. Se estudió la expresión génica en todo el cerebro, donde la SAR media fue de 0,2 W/kg, mediante microarreglos de expresión que contenían más de 22.600 conjuntos de sondas. La comparación de los datos de los animales expuestos y simulados no mostró diferencias significativas en la modulación de la expresión génica. Sin embargo, cuando se adoptaron restricciones menos estrictas para analizar los resultados de los microarreglos, se encontró que 75 genes estaban modulados tras la exposición. Cuarenta y dos sondas mostraron cambios de pliegue que oscilaban entre 1,5 y 2,8, mientras que 33 se regularon a la baja de 0,67 a 0,29 cambios de pliegue, pero estas diferencias en la expresión génica no se confirmaron mediante PCR en tiempo real. En estas condiciones limitadas específicas, no se encontró ninguna indicación consistente de cambios en la expresión génica en todo el cerebro del ratón asociados a la exposición a GSM de 1800 MHz. Posiblemente podríamos explicar la falta de cambios en la expresión genética en este, así como en otros estudios, por la duración de exposición muy corta utilizada de 1 h.  
Nittby et al. (2008) aplicaron hibridaciones de microarrays en chips Affymetrix rat2302 de extractos de ARN de la corteza y el hipocampo de ratas expuestas a GSM 1800 durante solo 6 h dentro de células TEM. Utilizando cuatro animales expuestos y cuatro animales de control, descubrieron que una Se alteró una gran cantidad de genes en el hipocampo y la corteza . La gran mayoría estaban regulados a la baja. Dado que los genes que se expresaban de manera diferencial entre los dos grupos eran responsables de la integración de la membrana y la transducción de señales, los autores concluyeron que el cambio de su expresión podría ser la causa de sus observaciones previas de fuga de la barrera hematoencefálica y transporte de albúmina a través de los capilares cerebrales.
Huang et al. (2008a) monitorearon los cambios celulares y moleculares en células de linfoma T humano Jurkat después de irradiarlas con radiación de RF de 1763 MHz para probar el efecto de la radiación de RF en las células inmunes. Las células T Jurkat fueron expuestas a la radiación de RF para evaluar los efectos sobre la proliferación celular, la progresión del ciclo celular, el daño del ADN y la expresión génica. Las células fueron expuestas a la radiación de RF de 1763 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 10 W/kg y se compararon con células expuestas simuladas. La exposición a RF no produjo cambios significativos en el número de células, las distribuciones del ciclo celular o los niveles de daño del ADN. En el análisis de expresiones génicas de todo el genoma, no hubo genes que cambiaran más de dos veces con la radiación de RF, mientras que diez genes cambiaron de 1,3 a 1,5 veces. aproximadamente 1,8 veces . Entre estos diez genes, dos genes de receptores de citocinas, como el receptor 3 de quimiocinas (motivo CXC) (CXCR3) y el receptor de interleucina 1, tipo II (IL1R2), se regularon a la baja tras la radiación de RF. Estos resultados indican que no se detectaron alteraciones en la proliferación celular, la progresión del ciclo celular, la integridad del ADN o la expresión génica global tras la radiación de RF de 1763 MHz con una SAR de 10 W/kg durante 24 h en células T Jurkat.
En un estudio de seguimiento, Huang et al. (2008b) eligieron células ciliadas auditivas de ratón inmortalizadas HEI-OC1 para caracterizar la respuesta celular a la exposición a RF de 1763 MHz, porque las células auditivas pueden estar expuestas a frecuencias de teléfonos móviles. Las células se expusieron a RF de 1763 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 20 W/kg en una cámara de exposición de acceso múltiple por división de código (CDMA) durante 24 y 48 h para comprobar los cambios en el ciclo celular, el daño del ADN, la respuesta al estrés y la expresión génica. No se detectaron cambios en el ciclo celular ni daño del ADN en las células expuestas a RF. La expresión de proteínas de choque térmico (HSP) y la fosforilación de las proteínas quinasas activadas por mitógenos (MAPK) tampoco cambiaron. Los investigadores intentaron identificar cualquier alteración en la expresión génica utilizando microarrays. Utilizando el microarray de expresión del genoma completo de ratón Applied Biosystems 1700, encontraron que 29 genes (0,09% del total) Los genes examinados) cambiaron más de 1,5 veces con la exposición a RF . A partir de estos resultados, no pudieron encontrar ninguna evidencia de la inducción de respuestas celulares, incluida la distribución del ciclo celular, el daño del ADN, la respuesta al estrés y la expresión genética, después de la exposición a RF de 1763 MHz a una SAR de 20 W/kg (valor muy alto) en las células ciliadas auditivas HEI-OC1.
En relación con los experimentos con células vegetales, Engelmann et al. (2008) buscaron procesos fisiológicos de células vegetales sensibles a campos de RF. Informaron resultados significativos. Cambios (pero no más de 2,5 veces) en la transcripción de 10 genes en cultivos de suspensión celular de Arabidopsis thaliana , que fueron expuestos durante 24 h a un protocolo de campo de RF que representa la exposición típica a microondas en un entorno urbano. Los cambios en la transcripción de estos genes se compararon con conjuntos de datos de microarrays publicados y revelaron una similitud débil de los experimentos de tratamiento con microondas y luz.
Considerando los grandes cambios descritos en experimentos publicados, es cuestionable si las pequeñas alteraciones causadas por una exposición continua a microondas durante 24 horas tendrían algún impacto en el crecimiento y la reproducción de plantas enteras.
Utilizando valores SAR muy bajos (0,9–3 mWkg), Dawe et al. (2009) aplicaron tecnología de microarrays en el nematodo C. elegans. Compararon cinco arrays de genes Affymetrix de poblaciones triplicadas de ARN agrupadas de gusanos L4/adultos expuestos a un tratamiento simulado con cinco arrays de genes de ARN agrupado de gusanos expuestos a microondas (tomados de la misma población de origen en cada ejecución). Ningún gen mostró cambios de expresión consistentes en las cinco comparaciones, y todos los cambios de expresión parecieron modestos después de la normalización (< o = 40% regulados al alza o a la baja). El número de diferencias estadísticamente significativas en la expresión génica (846) fue menor que la tasa de falsos positivos esperada por casualidad (1131). Los autores concluyeron que el patrón de expresión génica en C. elegans L4/adultos no se ve afectado sustancialmente por las microondas de baja intensidad. radiación y que los cambios menores observados en este estudio podrían ser falsos positivos. Como control positivo, compararon muestras de ARN de gusanos N2 sometidos a un tratamiento de choque térmico suave (30 ° C) contra controles a 26 ° C (dos matrices de genes por condición). Como se esperaba, los genes de choque térmico estaban fuertemente regulados al alza a 30 °C.
o
C, en particular un miembro de la familia hsp-70 (C12C8.1) y hsp-16.2. En estas condiciones de choque térmico, confirmaron que un transgén hsp-16.2::GFP estaba fuertemente regulado al alza, mientras que dos transgenes no inducibles por calor (daf-16::GFP; cyp-34A9::GFP) mostraron pocos cambios en la expresión. El trabajo preliminar en nuestro laboratorio ha indicado que este organismo modelo es altamente resistente a las fuentes de EMF, incluidas las exposiciones a la radiación de teléfonos móviles, DECT y Wi-Fi, por razones que se están investigando (Margaritis et al., inédito).
Exposición a RF hasta el límite de los niveles promedio de SAR de todo el cuerpo según se especifica en
Es poco probable que las directrices de la ICNIRP provoquen una respuesta de estrés general en las líneas celulares analizadas en estas condiciones, como informaron Sekijima et al. (2010). Estos autores investigaron los mecanismos por los cuales los campos de radiofrecuencia (RF) ejercen su actividad y los cambios tanto en la proliferación celular como en el perfil de expresión génica en las líneas celulares humanas A172 (glioblastoma), H4 (neuroglioma) e IMR-90 (fibroblastos de pulmón fetal normal) después de la exposición a ondas continuas (CW) de 2,1425 GHz y
Campos de RF de acceso múltiple por división de código de banda ancha (W-CDMA) en tres niveles de campo. Durante la fase de incubación, las células se expusieron a tasas de absorción específicas (SAR) de 80, 250 u 800 mW/kg con campos de RF de CW y W-CDMA durante hasta 96 h. Se utilizó un tratamiento de choque térmico como control positivo. No se observaron diferencias significativas en el crecimiento o la viabilidad celular entre ningún grupo de prueba expuesto a W-CDMA o
Radiación CW y controles negativos expuestos simuladamente. Utilizando el Affymetrix Human
Matriz del genoma, solo un número muy pequeño (<1%) de genes disponibles (aproximadamente entre 16 000 y 16 000) 19.000) mostraron una expresión alterada en cada experimento. Según los autores, los resultados confirman que la exposición a niveles bajos de campos de radiofrecuencia de 2,1425 GHz CW y W-CDMA durante hasta 96 h no actuó como un citotóxico agudo ni en la proliferación celular ni en el perfil de expresión génica. Estos resultados sugieren que es poco probable que la exposición a radiofrecuencias hasta el límite de los niveles promedio de SAR de cuerpo entero, tal como se especifica en las directrices de la ICNIRP, provoque una respuesta de estrés general en las líneas celulares analizadas en estas condiciones.
Con el fin de investigar si la exposición a campos electromagnéticos (CEM) de alta frecuencia podría inducir efectos adversos para la salud, Trivino et al. (2012) cultivaron células de leucemia linfoblástica aguda T (CCRF-CEM) en presencia de CEM-MW de 900 MHz generados por una célula electromagnética transversal (TEM) en tiempos de exposición cortos y largos y se evaluó el efecto de los CEM de alta frecuencia en la expresión génica. Se observaron cambios significativos en los niveles de expresión génica de genes involucrados en la reparación del ADN, la detención del ciclo celular, la apoptosis, la organización cromosómica y la angiogénesis. Los autores han identificado vías funcionales influenciadas por la exposición a CEM-MW de 900 MHz.
Vale la pena mencionar, aunque más allá de las frecuencias utilizadas en la comunicación celular, que se detectaron cambios utilizando ondas milimétricas en 56 genes a las 6 h de exposición y 58 genes a las 24 h de exposición en ratas como lo demostraron Millenbaugh et al. (2008). Los animales fueron sometidos a ondas milimétricas de 35 GHz a una densidad de potencia de 75 mW/cm2 , a una exposición simulada y a un calor ambiental de 42 grados centígrados. Se recogieron muestras de piel a las 6 y 24 h después de la exposición para el análisis con Affymetrix Gene Chip. La piel se extrajo de un grupo separado de ratas a las 3-6 h o 24-48 h después de la exposición para el análisis histopatológico. Los hallazgos microscópicos observados en la dermis de las ratas expuestas a ondas milimétricas de 35 GHz incluyeron agregación de neutrófilos en los vasos, degeneración de células del estroma y degradación del colágeno. Se detectaron cambios en 56 genes a las 6 h y 58 genes a las 24 h en las ratas expuestas a ondas milimétricas . Los genes asociados con la regulación de la transcripción, el plegamiento de proteínas, el estrés oxidativo, la respuesta inmune y el recambio de la matriz tisular se vieron afectados en ambos momentos. A las 24 h, se alteraron más genes relacionados con la estructura de la matriz extracelular y la actividad de las quimiocinas. La regulación positiva de Hspa1a, Timp1, S100a9, Ccl2 y Angptl4 a las 24 h por la exposición a ondas milimétricas de 35 GHz se confirmó mediante RT-PCR en tiempo real. Estos resultados obtenidos a partir de histopatología, microarrays y RT-PCR indicaron que la exposición prolongada a ondas milimétricas de 35 GHz causa estrés y lesiones relacionadas con la temperatura en la piel al tiempo que desencadena procesos de reparación que implican inflamación y recuperación de la matriz tisular.
 
B. Proteómica
En una serie de publicaciones del grupo de investigación de Leszczynski, utilizando consistentemente las líneas de células endoteliales humanas EA.hy926 y EA.hy926v1, se produjeron cambios en la expresión de proteínas después de la exposición a 900 MHz.
El mismo grupo ha investigado más a fondo los posibles cambios en la expresión del proteoma por radiofrecuencia en la misma línea celular EA.hy926 en un estudio de seguimiento (Nylund et al., 2009), donde informaron que una exposición de 1 hora a la radiación de un teléfono móvil GSM de 1800 MHz (SAR 2,0 W/kg) también puede alterar la expresión del proteoma de esta línea celular. Se produjeron muestras simuladas simultáneamente en las mismas condiciones pero sin exposición a la radiación. Las células se recolectaron inmediatamente después de una hora de exposición a la radiación y se extrajeron y separaron las proteínas mediante electroforesis bidimensional (2DE). En total, se generaron 10 réplicas experimentales a partir de muestras expuestas y simuladas. Se detectaron alrededor de 900 manchas de proteína en los geles 2DE utilizando el software PDQuest y se encontró que ocho de ellas se expresaban de forma diferencial. en células expuestas (p<0,05, prueba t). Tres de estas ocho proteínas se identificaron mediante espectrometría de masas (MS) Maldi-ToF. Estas proteínas fueron: espermidina sintasa (SRM), proteína regulada por glucosa de 78 kDa (fragmento de 55 kDa) (GRP78) y subunidad alfa del proteasoma tipo 1 (PSA1). Debido a la falta de disponibilidad de anticuerpos comerciales, los investigadores pudieron examinar más a fondo la expresión de solo GRP78. Usando SDSPAGE y el método western blot no pudieron confirmar el resultado obtenido para GRP78 usando 2DE. Además, no se informaron efectos esta vez para la exposición a 1800 GSM en la expresión de vimentina y Hsp27, proteínas que se vieron afectadas por la exposición a 900 MHz GSM en sus estudios anteriores. Los autores destacan que la discrepancia observada entre los cambios de expresión de GRP78 detectados con 1DE y 2DE confirma la importancia de la validación de los resultados obtenidos con 2DE usando otros métodos, por ejemplo, western blot.
Utilizando una técnica de mayor definición, la 2D-DIGE, el grupo de Leszczynski investigó si la radiación GSM1800 puede alterar el proteoma de las células endoteliales primarias de la vena umbilical humana y de las células endoteliales microvasculares primarias del cerebro humano (Nylund et al., 2010). Las células se expusieron durante 1 hora a la radiación de un teléfono móvil GSM de 1800 MHz a una tasa de absorción específica media de 2,0 W/kg. A continuación, se recogieron las células inmediatamente y se examinaron los patrones de expresión de proteínas de las células expuestas a la radiación y las expuestas al tratamiento simulado utilizando proteómica basada en electroforesis en gel de diferencia bidimensional (2DE-DIGE). Se observaron numerosas diferencias entre los proteomas de las células endoteliales de la vena umbilical humana y las células endoteliales microvasculares del cerebro humano (ambas expuestas al tratamiento simulado). Es muy probable que estas diferencias representen diferencias fisiológicas entre los endotelios de diferentes lechos vasculares. Sin embargo, la exposición de ambos tipos de células endoteliales primarias a la radiación del teléfono móvil no provocó ningún cambio estadísticamente significativo en la expresión de proteínas. Por lo tanto, la radiación no provocó ningún cambio en la expresión del proteoma de estas células. tipos de células inmediatamente al final de la exposición y cuando se aplicó la corrección de la tasa de descubrimiento falso al análisis. Esta observación concuerda con el estudio anterior de este grupo que mostraba que la exposición a la radiación GSM de 1800 MHz tuvo un efecto muy limitado en el proteoma de la línea de células endoteliales humanas EA.hy926, en comparación con el efecto de la radiación GSM de 900 MHz.
Otro grupo "ómico" que expuso células epiteliales del cristalino humano detectó que la proteína de choque térmico (HSP) 70 y la ribonucleoproteína nuclear heterogénea K (hnRNP K) se regulaban positivamente después de la exposición a GSM 1800 MHz durante 2 h (Li et al., 2007). En tres experimentos separados, las HLEC fueron expuestas y expuestas simuladamente (seis placas cada uno) a una radiación similar a la GSM de 1800 MHz durante 2 h. Las tasas de absorción específicas fueron 1,0, 2,0 o
3,5 W/kg. Inmediatamente después de la radiación, se extrajo el proteoma de las células HLEC.
Se utilizó la electroforesis en gel de poliacrilamida bidimensional con gradiente de pH inmovilizado (2-DE; tinción de plata) y el software de análisis PDQuest 2-DE para separar y analizar el proteoma de las células HLEC expuestas y simuladas. Se seleccionaron e identificaron cuatro puntos de proteína expresados diferencialmente mediante espectrometría de masas en tándem con ionización por electrospray (ESI-MS-MS). Cuando se compararon los perfiles proteicos de las células expuestas con los de las células simuladas, se detectaron cuatro proteínas como Después del análisis por ESI-MS-MS y a través de una búsqueda en bases de datos, se determinó que la proteína de choque térmico (HSP) 70 y la ribonucleoproteína nuclear heterogénea K (hnRNP K) estaban reguladas positivamente en las células expuestas.
Dado que los efectos in vitro mencionados anteriormente no se pueden trasladar fácilmente a los seres humanos, en 2008, el grupo de Leszczynski realizó un estudio piloto en voluntarios (Karinen et al., 2008) y demostró que la radiación de los teléfonos móviles podría alterar la expresión de proteínas en las células cutáneas humanas. Se expuso una pequeña zona de la piel del antebrazo de 10 voluntarias a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (tasa de absorción específica SAR = 1,3 W/kg) y se recogieron biopsias de las zonas de piel expuestas y no expuestas. Las proteínas extraídas de las biopsias se separaron utilizando 2-DE y los cambios en la expresión de proteínas se analizaron utilizando el software PDQuest. El análisis ha identificado 8 proteínas que se vieron afectadas de forma estadísticamente significativa (pruebas Anova y Wilcoxon). Dos de las proteínas estaban presentes en los 10 voluntarios. Esto sugiere que la expresión de proteínas en la piel humana podría verse afectada por la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia . El número de proteínas afectadas fue similar al número de proteínas afectadas observadas en estudios in vitro anteriores de este grupo . Este es el primer estudio que muestra que podrían producirse cambios a nivel molecular en voluntarios humanos en respuesta a la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia, aunque las conclusiones generales fueron criticadas por Leszczynski et al. (2012).
Sin embargo, un número tan limitado y no sistemático de publicaciones que utilizan enfoques “ómicos” no permite extraer conclusiones sobre el impacto de la radiación emitida por los teléfonos móviles sobre el proteoma, la fisiología y la función celular (Nylund et al., 2009), como también señalaron Vanderstraeten y Verschaeve (2008).
Kim et al. (2010) han monitoreado los cambios en los perfiles de expresión de proteínas en células de cáncer de mama humano MCF7 expuestas a RF utilizando electroforesis en gel bidimensional. Las células MCF7 fueron expuestas a radiación de RF de 849 MHz durante 1 h por día durante tres días consecutivos a tasas de absorción específicas (SAR) de 2 W/Kg o 10 W/kg. Durante la exposición, la temperatura en la cámara de exposición se mantuvo en una condición isotérmica. Veinticuatro horas después de la exposición final a RF, se prepararon los lisados de proteínas de las células MCF y se realizaron análisis electroforéticos bidimensionales. Los perfiles de expresión de proteínas de las células MCF no fueron significativamente alterado como resultado de la exposición a RF . Ninguno de los puntos de proteína en los geles electroforéticos bidimensionales mostró cambios reproducibles en tres experimentos independientes. Para determinar el efecto de la radiación de RF en los perfiles de expresión de proteínas con mayor claridad, se identificaron tres puntos que mostraban una expresión alterada sin reproducibilidad mediante análisis de espectrometría de masas en tándem con ionización por electrospray y se examinaron sus expresiones con ensayos de RT-PCR y Western blot. No hubo alteración en sus niveles de ARNm y proteína. Los autores concluyeron que parece poco probable que la exposición a RF module el perfil de expresión de proteínas.
 
Dado que el estrés oxidativo está ganando cada vez más terreno como mecanismo inicial de acción de los campos electromagnéticos, la revisión de Gaestel M. (2010) describe los avances (hasta 2010) en el análisis de la influencia de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en los sistemas biológicos mediante el seguimiento de la respuesta al estrés celular, así como de la expresión génica global. Se resumen y evalúan los datos recientes sobre la iniciación y modulación de la respuesta clásica al estrés celular por los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, que comprende la expresión de proteínas de choque térmico y la estimulación de las proteínas quinasas activadas por estrés. Dado que la exposición isotérmica a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia se supone en lugar de demostrarse, existen claras limitaciones en el uso de la respuesta al estrés para describir los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia. En particular, según los autores, se necesitan más experimentos para caracterizar mejor el umbral de la respuesta al choque térmico y la homogeneidad de la respuesta celular en toda la muestra para cada sistema biológico utilizado. Antes de eso, se propone que la ausencia de la respuesta clásica al estrés puede definir condiciones experimentales isotérmicas y califica otros efectos biológicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia detectados bajo estas condiciones como de origen no térmico. Para minimizar la probabilidad de que al hacer esta suposición se puedan perder conocimientos valiosos sobre la naturaleza de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, los efectos no térmicos proteotóxicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia también deben monitorearse midiendo las actividades de las enzimas intracelulares lábiles y/o los niveles de sus metabolitos antes de que se alcance el umbral para la respuesta al choque térmico. Además, la inducción no térmica de la respuesta al estrés a través de elementos promotores distintos del elemento de choque térmico (HSE) debe analizarse utilizando construcciones de reporteros promotores de choque térmico mutados por HSE. La detección de efectos no térmicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en ausencia de una respuesta clásica al estrés debe realizarse mediante transcriptómica y proteómica. Se postula que debido a sus características de alto rendimiento, estos métodos generan inherentemente resultados falsos positivos y requieren una evaluación estadística basada en el análisis de expresión cuantitativa de un número suficiente de experimentos independientes con parámetros idénticos. En futuros enfoques, los resultados positivos deben confirmarse mediante métodos cuantitativos independientes y también deben evaluarse in vivo para demostrar posibles efectos no térmicos de los RFEMF en los seres vivos. Si tiene éxito, esta estrategia debería contribuir a la identificación de nuevos mecanismos moleculares subyacentes de interacción entre los RFEMF y los seres vivos distintos de la absorción de energía térmica.
 
En la revisión de Leszczynski et al. (2012), los autores analizaron todos los datos disponibles hasta finales de 2010 y plantearon una serie de inquietudes con respecto al manejo de la tecnología proteómica, como los diferentes métodos de análisis del proteoma utilizados, el bajo número de réplicas, el muestreo posterior al tratamiento (uno o muy pocos puntos de tiempo), la gran cantidad de proteínas analizadas, las enormes diferencias en el rango dinámico de las concentraciones de proteínas en las células o el plasma, la variedad de modificaciones postraduccionales, la falta de validación de los resultados con un segundo método, así como las diversas dependencias de SAR/condiciones de exposición/duración/frecuencia para evaluar adecuadamente el impacto de los campos electromagnéticos. Los autores coinciden con Gerner et al. (2010) en que la expresión de proteínas en sí puede ser una forma confiable de explicar los efectos de los campos electromagnéticos. Podríamos añadir que, en términos de dinámica de síntesis de proteínas, la cantidad de cualquier especie de proteína en un momento dado (detectada por proteómica) debería tener en cuenta la estabilidad y el recambio de la proteína (como señalan Eden et al., 2011), así como la estabilidad del ARNm y el control de la maduración/traducción-postraducción. En un escenario hipotético en el que los campos electromagnéticos afecten a la activación/desactivación de genes (véase Blank y Goodman, 2008), el efecto final puede no verse mediante proteómica, ya que no se produce ningún cambio neto en la cantidad inmediatamente, sino (posiblemente) unas horas después de la exposición y (también hipotéticamente) los niveles normales vuelven unos días o semanas después debido a los mecanismos homeostáticos.
Nuestra propia contribución al campo de los cambios en la expresión de proteínas inducidos por RF-EMF se realizó en ratones expuestos a la radiación de teléfonos móviles y bases DECT inalámbricas en condiciones de exposición en tiempo real y analizando posteriormente el proteoma de tres regiones críticas del cerebro: hipocampo, cerebelo y lóbulo frontal (Fragopoulou et al. 2012). Se utilizaron tres grupos igualmente divididos de ratones Balb/c (6 animales/grupo); el primer grupo fue expuesto a un teléfono móvil típico, a un rango de nivel SAR de 0,17-0,37 W/kg durante 3 h diarias durante 8 meses, el segundo grupo fue expuesto a una base DECT inalámbrica (teléfono de telecomunicaciones inalámbrico digital mejorado) a un rango de nivel SAR de 0,012-0,028 W/kg durante 8 h/día durante 8 meses y el tercer grupo comprendió los animales expuestos simuladamente. El análisis proteómico comparativo reveló que la irradiación a largo plazo de ambas fuentes de EMF alteró significativamente (p < 0,05) la expresión de 143 proteínas en total (tan solo 0,003 veces de regulación negativa hasta 114 veces de sobreexpresión). Varias proteínas relacionadas con la función neuronal (es decir, proteína ácida fibrilar glial (GFAP), alfa-sinucleína, factor de maduración glial beta (GMF) y apolipoproteína E (apoE)), proteínas de choque térmico y proteínas citoesqueléticas (es decir, neurofilamentos y tropomodulina) se incluyen en esta lista, así como proteínas del metabolismo cerebral (es decir, aspartato aminotransferasa, glutamato deshidrogenasa) para casi todas las regiones cerebrales estudiadas. El análisis de transferencia Western en proteínas seleccionadas confirmó los datos proteómicos. Los cambios observados en la expresión de proteínas pueden estar relacionados con alteraciones de la plasticidad cerebral, indicativos de estrés oxidativo en el sistema nervioso o involucrados en la apoptosis y podrían explicar potencialmente los peligros para la salud humana informados hasta ahora, como dolores de cabeza, trastornos del sueño, fatiga, déficits de memoria e inducción a largo plazo de tumores cerebrales en condiciones de exposición similares.
Como se mencionó anteriormente, más allá de las frecuencias de los teléfonos móviles, la radiación de 35 GHz tuvo efectos en la expresión génica. De manera similar, Sypniewska et al. (2010) utilizando proteómica informaron que esta frecuencia también puede alterar el proteoma de los macrófagos de rata NR8383. Se utilizó electroforesis en gel de poliacrilamida bidimensional, análisis de imágenes y transferencia Western para analizar aproximadamente 600 puntos de proteína en los lisados celulares en busca de cambios en la abundancia de proteínas y niveles de 3-nitrotirosina, un marcador de estimulación de macrófagos. Las proteínas de interés se identificaron utilizando la huella de masa de péptidos. En comparación con el plasma de ratas expuestas al tratamiento simulado, el plasma de ratas expuestas al calor ambiental o a ondas milimétricas aumentó la expresión de 11 proteínas y los niveles de 3-nitrotirosina en siete proteínas en las células NR8383. Estas proteínas alteradas están asociadas con la inflamación, el estrés oxidativo y el metabolismo energético. Los resultados de este estudio indican que tanto el calor ambiental como la exposición a ondas milimétricas de 35 GHz provocan la liberación de mediadores activadores de macrófagos en el plasma de ratas.
 
Curiosamente, existe una gran cantidad de información sobre los estudios del proteoma y/o transcriptómica tras la exposición a la radiación ionizante. En la perspectiva de mecanismos de acción similares entre la radiación NIR y la IR, vale la pena mencionar solo un estudio que utilizó radiación ionizante de dosis muy baja realizado por Pluder et al., 2011. En este estudio, la radiación de dosis baja indujo cambios rápidos y dependientes del tiempo en el proteoma citoplasmático de la línea celular endotelial humana EA.hy926 (utilizada por Dariusz Leszczynski y su grupo en sus estudios sobre campos electromagnéticos). Los proteomas se investigaron a las 4 y 24 h después de la irradiación a dos tasas de dosis diferentes (dosis total de rayos gamma Co-60 200 mGy; 20 mGy/min y 190 mGy/min) utilizando tecnología 2D-DIGE. Los investigadores identificaron 15 proteínas expresadas de forma significativamente diferencial, de las cuales 10 estaban reguladas al alza y 5 a la baja, con una diferencia de más de ± 1,5 veces en comparación con las células no expuestas. Las vías influidas por las exposiciones a dosis bajas incluyeron las vías Ran y RhoA, el metabolismo de los ácidos grasos y la respuesta al estrés, que recuerdan a los estudios de impacto de los campos electromagnéticos.
En relación con las técnicas de proteómica, una revisión reciente de Damm et al. (2012) reevalúa las supuestas ventajas de las digestiones trípticos asistidas por microondas en comparación con los protocolos de calentamiento convencional realizados a la misma temperatura. Una investigación inicial de la estabilidad de la enzima en un rango de temperatura de 37-80 °C demostró que la actividad de la tripsina disminuye drásticamente a temperaturas superiores a 60 °C, independientemente de si se emplea calentamiento dieléctrico por microondas o calentamiento convencional. Por lo tanto, se realizaron digestiones trípticos de tres proteínas de diferente tamaño (albúmina de suero bovino, citocromo c y β-caseína) a 37 °C y 50 °C utilizando tanto calentamiento por microondas como convencional aplicando mediciones precisas de la temperatura de reacción de la sonda de fibra óptica interna. El impacto del método de calentamiento en la degradación de proteínas y la generación de fragmentos de péptidos se analizó mediante SDS-PAGE y MALDI-TOF-MS. La digestión tríptico dependiente del tiempo de las tres proteínas y el análisis posterior de los productos de escisión correspondientes mediante MALDI-TOF proporcionaron resultados prácticamente idénticos tanto para el calentamiento por microondas como para el convencional. Además, se evaluó el impacto de la intensidad del campo electromagnético en la estructura terciaria de la tripsina y la BSA mediante cálculos de mecánica molecular. Estas simulaciones revelaron que el campo aplicado en un reactor de microondas de laboratorio típico es de 3 a 4 órdenes de magnitud demasiado bajo para inducir cambios conformacionales en proteínas o enzimas.
 
 
IV. RESUMEN
Los artículos analizados en esta revisión han abordado un problema de investigación muy difícil, que son los efectos de los campos electromagnéticos medidos mediante técnicas de alto rendimiento de transcriptómica y proteómica. Es una tarea muy difícil porque a la complejidad técnica de los enfoques se suma la enorme variación de los detalles de exposición (duración, frecuencia, pulsos, repetición, intensidad, valores pico, etc.). En total, hubo 29 artículos originales de 2007. Ocho (8) de ellos se referían a frecuencias de campo electromagnético (ELF), donde tres de ellos indican un efecto en la expresión génica, los otros tres indican que no hay efecto en la expresión génica y dos estudios muestran un efecto en la expresión proteica. En cuanto a los estudios de radiofrecuencia (RF-EMF), se publicaron un total de 21 artículos en esta área desde 2007. Trece (13) se ocuparon de la transcriptómica [ocho (8) efecto- cinco (5) ningún efecto] y ocho (8) de la proteómica [seis (6) muestran efecto y dos (2) no muestran efecto]. Así, en total, el 66% de los estudios revelan un efecto de los EMF sobre la expresión del transcriptoma y del proteoma (Tabla 1).
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Tabla 1  
Estudios de transcriptómica y proteómica de campos electromagnéticos 2007-2012 
(E=efecto, NE=sin efecto)
La clasificación de los estudios en la categoría “Efecto – Sin efecto” se basa en las conclusiones generales de cada artículo, aunque se utilizan diferentes condiciones en cuanto a la configuración de la exposición, el sistema biológico, la duración y los enfoques. También se considera un efecto incluso si un solo gen o proteína se ve afectado por la exposición a los CEM.
 

	Expuesto
 	biológico
modelo
	Configuración de exposición
	SAR y/o potencia
densidad o
intensidad de
campo magnético
	Duración
de
exposición /
Momento del muestreo
	Método de análisis
	Categoría
“Efecto-Sin efecto”
	Con
mentos
 
	Referencia/ Revista

	ELF – CEM
Micrófonos transcriptos 
	Humano primario
células madre mesenquimales
Del hueso
médula y
condrocitos
(línea celular
C28I2)
	BTEMF
(combinación de
campo electromagnético y luz
terapia)
Sistema de bobinas
	35 μT
	Estimulado 5
veces en
Intervalo de 12 h durante 8 min cada uno
	Affimetrix®
Chip genético
Sistema,
HG-U133A
/RT-PCR parcialmente
Confirmó los datos
	mi
 
	Un número limitado de
gen regulado
productos
de ambos tipos de células, que
célula de control
metabolismo y estructura de la matriz celular,
	Walther y otros (2007)
MBE



	 
	
	
	
	
	
	
	Se vio principalmente afectado.
No hubo aumento
expresión
Aunque de genes relacionados con el cáncer 
	

	
	Dérmica humana adulta
fibroblastos (alcance: herida
cicatrización) 
	Campo de corriente continua
	100 mV/mm FE
	1 hora
	Microarray
s
/RT-PCR
4 genes validados
	mi  
 
	Aumentó significativamente
expresión de
162 transcripciones y
disminuido
expresión de
302 transcripciones
Fue detectado
(126 transcripciones por encima de la
nivel de 1,4 veces, 11
por encima del nivel de 2-
	Jennings y otros (2008)
Bioelectromagnética 



	 
	
	
	
	
	
	
	doblar) 
	

	
	Caenorhabdit es elegante 
	Campo magnético estático
(SMF)
Imágenes por resonancia magnética
	3 y 5 T
	4 y 24 h
	Affymetrix completo
matriz del genoma
/qRT-PCR confirmó cambios
	mi
 
	Genes implicados en la motricidad
actividad, actina
unión, adhesión celular,
y cutículas,
hsp12, hsp16 fueron
transitoriamente y
específicamente inducido después de la exposición.
Varios genes
codificación apoptótica
activadores de muerte celular
y las proteínas de superficie secretadas fueron
	Kimura y otros (2008)
Bioelectromagnética



	 
 
 
	
	
	
	
	
	
	regulado al alza
después de IR, pero no fueron
inducida por SMF.
	

	
	Fibroblastos pulmonares humanos embrionarios
(Hell 299)
	SEÑOR
escáner
	3,0 Tesla
	2 horas
	ADNc
microarray que contiene
498 genes conocidos
	nordeste
	 
	Suiza
y otros (2007)
Revista de
Magnético
Imágenes por resonancia 

	
	Ratones AKR
	60 Hz
Polarizado circularmente
MF
	0 microT (control simulado, T1,
Grupo I), 5 microT (T2,
Grupo II), 83,3 microT (T3,
Grupo III), o
500 microT (T4,
Grupo IV)
	21 h/día desde
la edad de 4-6 semanas hasta la
edad de 44-46 semanas
	Affimetrix®
Chip genético
Ratón
Gen 1.0
Ensayo ST 
	nordeste
 
	 
	Chung y otros.
(2010)
Bioelectromagnética 

	
	Glóbulos blancos de voluntarios
	50 Hz
Sinusoidal
ELF-MF
	62,0 ± 7,1 μT
	2 h, repetir
d en lo siguiente
	Microarray de Illumina
s
	nordeste
	 
	Kirschenloh r et al.
(2012)
Res. Radiación 



	 
Proteómica
 
	
	
	
	día ng
y el
La secuencia de dos días fue
repetir
d 6 días
Más tarde, 5 puntos de tiempo
	
	
	
	

	
	Humano
fibroblastos
	3 Hz continuos
ELF, sinusoidal
	4 toneladas
	3 horas
	2-DE
	mi
	Alfa 1 antitripsina
(A1AT) y
Transtiretina
(TTR) redujeron su expresión
	Seyyedi y otros (2007)
Pak J. Biología
Ciencia 

	
	SH humano
Células del neuroblastoma SY5Y
	50 Hz
Sinusoidal
ELF-MF
	1 mT
	5, 10, 15 días
	2-DE
/Western blot e inmuno -
histoquímica
California
confirmación
	mi
	Nueve nuevas proteínas
involucrado en celular
defensa
mecanismo y/o en
organización celular
	Sulpizio y otros (2011)
Célula J
Bioquímica 



	
	
	
	
	
	
	
	y proliferación 
	

	Campos electromagnéticos de radiofrecuencia
Micrófonos transcriptos 
 
	Cultivo primario
neuronas y astrocitos
	GSM 1900
megahercio
Condiciones de exposición en la vida real
	No calculado
	2 horas
	Análisis de microarrays
/RT-PCR
	mi
 
	Arriba-
Regulación de la caspasa-2, caspasa-6
y Asc Expresión genética en neuronas y astrocitos
(y regulación positiva de Bax en astrocitos)
	Zhao y otros. 
(2007)
Neurociencia
letón

	
	Corteza de rata y
hipocampo
s
	GSM
teléfono móvil de prueba en
1800 MHz
	Cuerpo entero
SAR- 13 mW/kg cerebro SAR- 30 mW/kg
	6 horas
	Hibridaciones de microarrays en
Chips Affymetrix rat2302
	mi
 
	Categorías de genes alterados en
tanto la corteza como
hipocampo
:
región extracelular,
señal
actividad del transductor, intrínseca a
	Nittby y otros.
(2008)
Medio ambiente
talista 



	 
 
 
	
	
	
	
	
	
	membrana,
y es parte integral de la membrana
	

	
	Jurkat humano T
células de linfoma
	1763 MHz
CDMA
cámara de exposición
	10 W/kg
	24 horas
	Aplicado
Microarray de biosistemas
s
	mi
	Diez genes cambiados
de 1,3 a
aproximadamente 1,8 veces
	Huang y otros.
(2008a)
Int J Radiación
Biología 

	
	HEI-OC1 inmortaliza el ratón
células ciliadas auditivas
	1763 MHz
CDMA
cámara de exposición
	20 vatios/kg
	24 horas,
48 horas
	Aplicado
Biosistemas
1700 genoma completo
microarray de expresión de ratón
	mi
	29 genes
(0,09% del total de genes
examinados) fueron
cambiado en más de
1,5 veces más
Exposición a RF
 
	Huang y otros.
(2008b)
Int J Radiación
Biología 

	
	Arabidopsis thaliana 
	Protocolo de campo RF
representando lo típico
exposición a microondas
en un entorno urbano
	2 y 0,75 W/kg
	24 horas
	ARN-
extracción,
hibridación de microarrays, y
cuantitativo
PCR en tiempo real
	mi
	Cambios significativos (pero no más de 2,5-
doblar) en
transcripción de 10 genes
	Engelman
et al. (2008) Biología Computacional y
Química 



	 
 
	
	Nuevo Testamento
	
	
	
	
	
	

	
	Ratas (piel)
	Ondas milimétricas de 35 GHz
	75 mW/ cm2 
	6 horas, 24 horas
	Affimetrix®
Análisis de chips genéticos
	mi
 
	Cambios de expresión en
56 genes con exposición a 6 h
y 58 genes a las 24 h de exposición
	Millenbaugh y otros (2008)
Res. Radiación

	
	T- agudo cultivado
linfoblasto
leucemia linfocítica crónica
células (CCRF-
(CEM)
	Onda continua de 900 MHz
Células TEM
	3,5 mW/kg
3 voltios por minuto
1 mW en las placas de cultivo celular
	2 h y
48 horas
	ADNc-
análisis de microarrays
/ Western blot
confirmación
	mi
 
	Genes de reparación del ADN
activado
a partir de 2 hrs,
genes apoptóticos
sobreexpresan d, genes de detención del ciclo celular activados.
Efectos sorprendentes con
	Trivino y otros (2012)
MBE
 



	 
 
	
	
	
	
	
	
	dosis muy baja
	

	
	Líneas celulares humanas, A172
(glioblastoma
a), H4
(neuroglioma
a) y IMR-
90
(fibroblastos de pulmón fetal normal)
	W-CDMA
En sentido contrario
2.1425
GHz
	80, 250 u 800 mW/kg
 
	Hasta 96 h
	Affimetrix®
Humano
Genoma
Formación
	mi
 
	Una muy pequeña
(< 1%) número de disponibles
genes (aprox.
16.000 a
19.000) exhibieron alterados
expresión
 
	Sekijima y otros (2010)
J. Radiat. Res  

	
	Humano-
líneas celulares derivadas (TK6, HL60 y
Mono-Mac-
6)
	Pulso de 1,9 GHz
modulado
Campos de RF
	0, 1 y 10
Peso en libras
	Carpa intermedia (5 min
ENCENDIDO, 10 minutos
APAGADO)
durante 6 horas
 
	Ciclo celular, apoptosis, viabilidad,
citocinas analizadas
a las 0 y 18h después de la exposición
	nordeste
	 
	Chauhan y otros (2007a) Rad.
Investigación
 



	 
 
 
	Células U87MG
 
 
 
 
 
 
 
 
Mono-Mac-
6, MM6
	Pulso de 1,9 GHz
modulado
Campos de RF
	0,1-10,0 W/kg
	24 horas
 
 
 
 
carpa intermitente (5 min
ENCENDIDO, 10 minutos
APAGADO)
durante 6 horas
 
	Análisis de microarrays 18 h después de la exposición
	nordeste
	 
	Chauhan y otros. (2007b)
Proteómica
 

	
	Humano
glioblastoma
Células A172
 
 
Humano
IMR-90
fibroblastos 
	W-CDMA
En sentido contrario
2.1425
GHz
 
 
	 
80 y 800 mW/kg
80 mW/kg
 
 
80 y 800 mW/kg
80 mW/kg
	2-48 horas
24 horas
 
 
 
2h, 28h
28 horas
	 
Análisis de chips de ADN
	nordeste
	 
	Hirose y otros.
(2007)
Bioelectromagnética 

	
	 
 
 
Cerebro de ratón
	GSM 1800
megahercio
	Todo el cuerpo
SAR de 1,1 W/kg
 
	1 hora
	Microarray
s
que contiene más de
	nordeste
 
	Se encontraron 75 genes modulados
	Paparini y otros (2008)
Bioelectromagnetismo



	
	 
 
	
	SAR cerebral 0,2 W/kg
 
	
	22.600 juegos de sondas
PCR en tiempo real
	
	pero desde entonces
No eran ellos
confirmado  sin efecto
	

	 
Proteómica
	C. elegans 
	1,0 GHz, 0,5 W de potencia
aporte
 
	0,9–3 mW/kg
	1,5 horas
2,5 horas
	Cinco matrices de genes Affymetrix agrupadas
triplicado
ARN
Poblaciones de
Gusanos L4/adultos
De cada grupo
(simulado y expuesto)
	nordeste
 
	Cambios menores en el gen
expresión,
Probablemente falso
positivos.
Ventana de intensidad extraña
efecto, no
efecto en dosis altas.
 
	Dawe y otros.
(2009)
Bioelectromagnética 
 

	
	Humano
línea de células endoteliales
EA.hy926
	GSM 1800 MHz
	2,0 W/kg
	1 hora
	2-DE
/ Western blot
Proteínas seleccionadas confirmadas
	mi
	 
	Nylund y otros (2009)
Revista de
Proteómica y
Bioinformática



	 
 
 
 
	Células epiteliales del cristalino humano 
	Similar a GSM 1800 MHz
	1,0, 2,0 o 3,5 W/kg.
	2 horas
	2-DE
	mi
	hnRNP K
y HSP70 regulado positivamente
	Li y otros (2007) Japón.
Oftalmol 

	
	Células de la piel humana.
	Teléfono móvil
GSM
900 MHz
	1,3 W/kg
	1 hora
	2D en biopsias de piel por punción
	mi
	8 proteínas fueron afectadas
	Karinen y otros (2008)
BMC
Genómica 

	
	El plasma de ratas expuestas provoca
cambios en la proteína
expresión
y niveles de
3-NT en un alveolar de rata
macrófago
celúla
línea.NR8383 macrófagos
	Generador 35 GHz
	Densidad de potencia incidente máxima de
75 mW/ cm2 
	46 minutos
	in vitro 
Bioensayo y
cribado proteómico
	mi
	Aumentó la expresión de
11 proteínas y niveles de
3nitrotirosina en siete
proteínas, en
las células NR8383. Estas células alteradas
Las proteínas son
asociado con
Inflamación, estrés oxidativo y metabolismo energético
	Sypniewska y otros (2010)
Bioelectromagnética

	
	Humano
Camiseta Jurkat
	GSM 1800 modulado
	2 W/kg
	Carpa intermedia
	Autorradiografía de 2-
	mi
	Tasa de proteína
	Gerner y otros (2010)



	 
 
	células
Diploide humano primario
fibroblastos
Sangre periférica
mononuclear
células
 
	megahercio
	
	exposición
8 horas
(5 minutos encendidos
10 minutos
APAGADO)
	DE gel
	
	síntesis en
Las células proliferantes son
aumentado en
A largo plazo
(8 h) RF-
EME, aunque no tuvo efecto
detectable en estado de reposo
glóbulos blancos tratados de la misma manera
manera.
 
	Arq. Int.
Ocupar.
Reinar.
Salud 

	
	Ratones Balb/c
(hipocampo, lóbulo frontal, cerebelo)
	GSM 900
megahercio
Teléfono móvil,
1880 MHz inalámbrico
Base DECT
	0,17-0,37 W/kg
 
 
0,012-0,028
Peso en libras
	3 h/día x 8
meses
 
 
8 h/día x 8 meses
	2-De
/ Western blot
Proteínas seleccionadas confirmadas
	mi
	Condiciones de exposición en la vida real
	Fragopoulou y otros (2012)
MBE

	
	Humano
primario
vena umbilical
células endoteliales y
	GSM de 1800 MHz
	2,0 W/kg
	1 hora
	2-DE
	nordeste
	 
 
	Nylund y otros (2010)
Proteoma
Ciencia 

	 
	primario
cerebro humano
Microvasculación
Arkansas
células endoteliales
	
	
	
	
	
	
	

	
	Pecho humano
cáncer
Células MCF-7
	CDMA de 849 MHz
	2 y 10 W/kg
	1 h/día x 3 días
	2D, 24 h después
exposición,
PCR en tiempo real,
Western blot
	nordeste
	 
	Kim y otros.
(2010)
J Res Radiación 
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V. CONCLUSIONES
Está claro que los efectos de los campos electromagnéticos son muy difíciles de predecir en las células y que los valores de SAR no proporcionan ninguna información sobre los mecanismos moleculares que probablemente se produzcan durante la exposición. A diferencia de los fármacos, los campos electromagnéticos se absorben de formas diferentes, diversas y no lineales en función del «microambiente» que recibe la radiación, la orientación de los objetivos moleculares y su forma, el estado metabólico en el momento de la exposición, la absorción de energía a microescala de la célula y la modulación de las ondas. Sobre esta base, es bastante difícil reproducir experimentos en diferentes condiciones y sistemas celulares, lo que puede explicar la discrepancia de los resultados entre los grupos de investigación.
En cuanto a los cambios en la expresión genética, se observan en un período de tiempo específico con y sin tiempo de recuperación. Como se menciona en algunos estudios
Es decir, la misma línea celular endotelial respondió a una exposición intermitente de 1800 MHz, pero no a una exposición continua. El tiempo de exposición, el patrón de exposición y el tipo de sistema biológico (organismo, tejido, célula) y las técnicas experimentales también pueden desempeñar un papel clave en el efecto final (Mevissen M., 2011).
Además, señalamos que todos los “métodos de promediado”, como la proteómica y la transcriptómica, proporcionan un valor medio de los cambios en una proteína o gen específico de todos los tipos de células del tejido examinado. Lo mismo es válido para el Western blotting, la RT-PCR y toda la batería de técnicas de biología molecular y bioquímica. Por supuesto, la proteómica y la transcriptómica de alta sensibilidad recientemente desarrolladas podrían ser capaces de analizar pequeñas cantidades de tipos de células individuales, ya que los cambios en la expresión de proteínas y genes celulares serían el método de elección en futuros experimentos que utilicen técnicas microscópicas sofisticadas de última generación. En estas condiciones, podremos entender por qué un tipo de célula responde a los campos electromagnéticos mientras que otro tipo de célula no responde, lo que conduce a un “efecto nulo” neto en caso de que el segundo tipo de célula sea superado en número.
Por lo tanto, la cuestión de examinar mediante proteómica varios puntos temporales durante (o después) de la exposición es de suma importancia para desentrañar el mecanismo o los mecanismos de acción de los campos electromagnéticos. Los enfoques que incluyen la autorradiografía 2D también podrían ser muy útiles en esta dirección, ya que se revelará el perfil sintético de proteínas real (Gerner et al., 2010). Como afirman estos autores, sus hallazgos de una asociación entre el metabolismo La actividad y la reacción celular observada a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de baja intensidad pueden conciliar resultados contradictorios de estudios anteriores. Además, postularon que el aumento observado en la síntesis de proteínas refleja una mayor tasa de recambio proteico que se origina en problemas de plegamiento de proteínas causados por la interferencia de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia con los enlaces de hidrógeno. Estas observaciones, por supuesto, no implican directamente un riesgo para la salud.
No hace falta mencionar que una combinación de todas las técnicas de alto rendimiento disponibles en el mismo sistema bajo condiciones de exposición idénticas proporcionará mejores datos, especialmente si diferentes laboratorios replican los resultados.
Teniendo en cuenta que muchos estudios realizados en condiciones de exposición normales han revelado cambios en la expresión de proteínas y genes, es posible que existan riesgos para la salud.
Está claro que las directrices existentes son inadecuadas, como también lo señalan otros estudios (Fragopoulou et al., 2010). Los datos de transcriptómica y proteómica revisados aquí indican que el 66% de los artículos publicados después de 2007 muestran un efecto. Esto es una indicación clara de cambios en la expresión de proteínas y genes a niveles de intensidad utilizados comúnmente por los dispositivos inalámbricos. Por lo tanto, se recomienda evitar con prudencia el uso excesivo de estos dispositivos.
En cuanto a la cuestión de qué sistema modelo es más adecuado para tales experimentos con el fin de traducir los efectos en peligros de los campos electromagnéticos para los seres humanos, podríamos estar de acuerdo con el punto de vista de Leszczynski de que la piel humana voluntaria es más adecuada, pero el principal objetivo de interés en relación con los impactos de los campos electromagnéticos es el cerebro, que consiste en una enorme complejidad de interacciones entre células nerviosas muy alejadas de los componentes de la piel. Por lo tanto, sostenemos que el sistema de elección para los enfoques ómicos debería ser ratas o ratones (preferiblemente el segundo debido a la posibilidad de manipular material transgénico) como sistemas evolutivamente muy cercanos a los humanos sin descuidar el importante trabajo que se ha realizado (o se realizará) utilizando otros sistemas biológicos, especialmente cultivos celulares.
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I. Introducción
 
La toxicidad para el genoma puede provocar cambios en las funciones celulares, cáncer y muerte celular. Se han llevado a cabo numerosos estudios para investigar los efectos de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) en el ADN y las estructuras cromosómicas. La electroforesis en gel de células individuales (ensayo cometa) se ha utilizado ampliamente para determinar los daños en el ADN: roturas de cadenas simples y dobles y enlaces cruzados. También se han llevado a cabo estudios para investigar la conformación cromosómica y la formación de micronúcleos en las células tras la exposición a CEM.
 
 
II. Radiación de radiofrecuencia (RFR) y daño al ADN ( 28 estudios en total: 14 informaron efectos (50%) y 14 informaron que no hubo efectos significativos (50%))
 
 
II A. Estudios de ADN que reportaron efectos :
 
 
A continuación se presenta un resumen de los datos de investigación reportados en la literatura.
 
 
[image: ]Aitken et al. [2005] expusieron ratones a una RFR de 900 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 0,09 W/kg durante 7 días a 12 h por día. El daño del ADN en los espermatozoides epididimarios caudales se evaluó mediante PCR cuantitativa (QPCR), así como mediante electroforesis en gel alcalina y de campo pulsado después de la exposición. La electroforesis en gel no reveló cambios significativos en la rotura de cadenas simples o dobles de ADN en los espermatozoides. Sin embargo, la QPCR reveló un daño estadísticamente significativo tanto en el genoma mitocondrial (p < 0,05) como en el locus nuclear de la β-globina (p < 0,01).
Diem et al [2005] expusieron fibroblastos humanos y células de la granulosa de rata a la señal del teléfono móvil (1800 MHz; SAR 1,2 o 2 W/kg; diferentes modulaciones; durante 4, 16 y 24 h; intermitente 5 min encendido/10 min apagado o continuo). La exposición a RFR indujo roturas de cadena simple y doble de ADN, medidas mediante el ensayo cometa. Los efectos se produjeron después de 16 h de exposición en ambos tipos de células y después de diferentes modulaciones del teléfono móvil. La exposición intermitente mostró un efecto más fuerte que la exposición continua.
Gandhi y Anita [2005] informaron aumentos en las roturas de cadenas de ADN y la micronucleación en linfocitos obtenidos de usuarios de teléfonos celulares.
Garaj-Vrhovac et al [1990] informaron cambios en la síntesis y estructura del ADN en células de hámster chino después de varias duraciones de exposición a un campo de 7,7 GHz a 30 mW/cm 2 .
Lai y Singh [1995; 1996; 1997a; 2005] y Lai et al. [1997] informaron aumentos en las roturas de ADN de cadena simple y doble en células cerebrales de ratas expuestas durante 2 horas a un campo de 2450 MHz a 0,6-1,2 W/kg.
Lixia et al. [2006] informaron un aumento en el daño del ADN en las células epiteliales del cristalino humano a los 0 y 30 minutos después de 2 horas de exposición a un campo de 1,8 GHz a 3 W/kg.
Markova et al. [2005] informaron que las señales GSM afectaron la conformación de la cromatina y los focos gama-H2AX que se colocalizaron en focos distintos con roturas de doble cadena de ADN en linfocitos humanos.
Narasimhan y Huh [1991] informaron cambios en el ADN del lambdaphage que sugieren roturas de cadena simple y separación de cadenas.
Nikolova et al. [2005] informaron un aumento bajo y transitorio en la rotura de doble cadena de ADN en células madre embrionarias de ratón después de una exposición aguda a un campo de 1,7 GHz.
Paulraj y Behari [2006] informaron un aumento en las roturas de una sola cadena en las células cerebrales de ratas después de 35 días de exposición a campos de 2,45 y 16,5 GHz a 1 y 2,01 W/kg.
Phillips et al. [1998] encontraron aumento y disminución en las roturas de cadenas de ADN en células expuestas a diversas formas de radiación de teléfonos celulares.
Sun et al. [2006] informaron de un aumento de las roturas de cadenas simples de ADN en células epiteliales del cristalino humano tras 2 horas de exposición a un campo de 1,8 GHz a 3 y 4 W/kg. Los daños en el ADN causados por el campo de 4 W/kg fueron irreversibles.
Zhang et al. [2002] informaron que el campo de 2450 MHz a 5 mW/cm 2 no indujo daño al ADN y a los cromosomas en las células sanguíneas humanas después de 2 horas de exposición, pero podría aumentar el efecto del daño al ADN inducido por la mitomicina-C.
Zhang et al. [2006] informaron que un campo de 1800 MHz a 3,0 W/kg indujo daño al ADN en células pulmonares de hámster chino después de 24 horas de exposición.
 
 
II B. Estudios de ADN que no informaron ningún efecto significativo :
 
Chang et al. [2005], utilizando el ensayo de Ames, no encontraron cambios significativos en la frecuencia de mutación en bacterias expuestas durante 48 horas a 4 W/kg a una señal CDMA de 835 MHz.
Hook et al. [2004] demostraron que la exposición de células Molt-4 durante 24 horas a radiación de RF modulada por CDMA, FDMA, iDEN o TDMA no alteró significativamente el nivel de daño al ADN.
Lagroye et al. [2004a] no informaron cambios significativos en las roturas de cadenas de ADN en las células cerebrales de ratas expuestas durante 2 horas a un campo de 2450 MHz a 1,2 W/kg.
Lagroye et al. [2004b] no encontraron aumentos significativos en los enlaces cruzados ADN-ADN y ADN-proteína en células C3H10T(1/2) después de una exposición de 2 horas a un campo CW de 2450 MHz a 1,9 W/kg.
Li et al. [2001] no informaron cambios significativos en las roturas de cadenas de ADN en fibroblastos murinos C3H10T(1/2) después de 2 horas de exposición a campos de 847,74 y 835,02 MHz a 3-5 W/kg.
Maes et al. [1993, 1996, 1997, 2000, 2001, 2006] publicaron una serie de artículos sobre los efectos genotóxicos in vitro de la radiación de radiofrecuencia y la interacción con sustancias químicas. En su mayoría, no encontraron efectos significativos.
Malyapa et al. [1997a,b, 1998] no informaron cambios significativos en las roturas de cadenas de ADN en células expuestas a 2450 Hz y a diversas formas de radiación de teléfonos celulares. Se llevaron a cabo experimentos in vitro e in vivo.
McNamee et al. [2002a,b, 2003] no encontraron un aumento significativo en las roturas de ADN y la formación de micronúcleos en leucocitos humanos expuestos durante 2 horas a un campo de 1,9 GHz con un SAR de hasta 10 W/kg.
Sakuma et al. [2006] expusieron células de glioblastoma humano A172 y fibroblastos humanos normales IMR90 de pulmones fetales a la radiación de comunicaciones móviles durante 2 y 24 horas.
No se observaron cambios significativos en las roturas de cadenas de ADN hasta 800 mW/kg.
Stronati et al. [2006] demostraron que 24 horas de exposición a una señal básica GSM de 935 MHz a 1 o 2 W/Kg no causaron roturas de cadenas de ADN en células sanguíneas humanas.
Tice y otros [2002] Se midieron las roturas de una sola hebra de ADN en leucocitos humanos mediante el ensayo cometa después de la exposición a varias formas de señales de teléfonos celulares. Las células se expusieron a 37 ± 1 °C durante 3 o 24 horas a tasas de absorción específica (SAR) promedio de 1,0-10,0 W/kg. La exposición durante 3 o 24 horas no indujo un aumento significativo del daño del ADN en los leucocitos.
Vershaeve et al. [2006] La exposición a largo plazo (2 horas/día, 5 días/semana durante 2 años) de ratas a una señal GSM de 900 MHz a 0,3 y 0,9 W/kg no afectó significativamente los niveles de roturas de cadenas de ADN en las células.
Vijayalaximi et al [2000] no informaron ningún aumento significativo en las roturas de una sola cadena en linfocitos humanos después de 2 horas de exposición a un campo de 2450 MHz a 2 W/kg.
Zeni et al. [2005] informaron que una exposición de 2 horas a una señal GSM de 900 MHz a 0,3 y 1 W/kg no afectó significativamente los niveles de roturas de cadenas de ADN en leucocitos humanos.
 
 
III. Estudios de micronúcleos (29 estudios en total: 16 informaron efectos (55%) y 13 informaron que no hubo efectos significativos (45%))
 
III A. Estudios de micronúcleos que reportaron efectos:
 
Balode [1996] obtuvo muestras de sangre de vacas letonas marrones hembra de una granja cercana y frente al radar Skrunda y de vacas en un área de control. Los micronúcleos en los eritrocitos periféricos fueron significativamente más altos en las vacas expuestas.
Busljeta et al. [2004] expusieron ratas macho a campos de RFR de 2,45 GHz durante 2 horas diarias, 7 días a la semana, a 5-10 mW/cm2 durante hasta 30 días. El recuento de eritrocitos, la hemoglobina y el hematocrito aumentaron en la sangre periférica los días 8 y 15 de irradiación. Las células anucleares y las células precursoras eritropoyéticas disminuyeron significativamente en la médula ósea el día 15, pero las células micronucleares aumentaron.
D'Ambrosio et al. [2002] expusieron sangre periférica humana a una onda continua (CW) de 1,748 GHz o a una onda modulada en fase (GMSK) durante 15 minutos a una tasa de absorción específica máxima de [image: ]5 W/kg. No se encontraron cambios en la cinética de proliferación celular después de la exposición a campos CW o GMSK. El resultado de la frecuencia de micronúcleos no se vio afectado por la exposición a CW, pero se encontró un aumento estadísticamente significativo en los micronúcleos después de la exposición a GMSK.
Ferreira et al. [2006] encontraron que las crías de ratas expuestas a la radiación de un teléfono celular durante su embriogénesis mostraron un aumento significativo en la frecuencia de micronúcleos.
Fucic et al. [1992] informaron un aumento en las frecuencias de micronúcleos en los linfocitos de humanos expuestos a microondas.
Gandhi y Singh [2005] analizaron cultivos de linfocitos periféricos a corto plazo en busca de aberraciones cromosómicas y de micronúcleos en células de la mucosa bucal. Informaron de un aumento del número de células bucales micronucleadas y de anomalías citológicas en los linfocitos cultivados.
Garaj-Vrhovac et al [1992] expusieron muestras de sangre humana a una radiación de onda continua de 7,7 GHz con una densidad de potencia de 0,5, 10 y 30 mW/cm2 durante 10, 30 y 60 minutos. En todas las condiciones experimentales, las frecuencias de todos los tipos de aberraciones cromosómicas (cromosomas dicéntricos y en anillo) y micronúcleos fueron significativamente más altas que en las muestras de control.
Garaj-Vrhovac et al. [1999] investigaron los linfocitos de sangre periférica de 12 sujetos expuestos ocupacionalmente a la radiación de microondas. Los resultados mostraron un aumento en la frecuencia de micronúcleos, así como alteraciones en la distribución de células durante la primera, segunda y tercera división mitótica en los sujetos expuestos en comparación con los controles.
Haider et al. [1994] expusieron esquejes de plantas con yemas florales jóvenes durante 30 h a ambos lados de una antena de cortina orientable (300/500 kW, 40-170 V/m) y a 15 m (90 V/m) y 30 m (70 V/m) de distancia de una antena de jaula vertical (100 kW), así como en los vecinos que vivían cerca de la estación de transmisión (200 m, 1-3 V/m). Se mantuvieron controles de laboratorio para comparación. Se encontraron frecuencias de micronúcleos más altas que en los controles de laboratorio para todos los sitios de exposición en la proximidad inmediata de las antenas.
Tice y otros [2002] Se midió la frecuencia de micronúcleos en leucocitos humanos utilizando el ensayo cometa después de la exposición a varias formas de señales de teléfonos celulares. Las células se expusieron a 37 ± 1 °C, durante 3 o 24 h a tasas de absorción específica (SAR) promedio de 1,0-10,0 W/kg. La exposición durante 3 h no indujo un aumento significativo en los linfocitos micronucleados. Sin embargo, la exposición a cada una de las señales durante 24 h a una SAR promedio de 5,0 o 10,0 W/kg resultó en un aumento significativo y reproducible en la frecuencia de los linfocitos micronucleados. La magnitud de la respuesta (aproximadamente cuatro veces) fue independiente de la tecnología, la presencia o ausencia de modulación de voz y la frecuencia.
Trosic et al. [2001] investigaron el efecto de una irradiación de microondas de 2450 MHz sobre la cinética de los macrófagos alveolares y la formación de células gigantes multinucleadas después de la irradiación de cuerpo entero de ratas a 5-15 mW/cm2 . Un grupo de animales experimentales se dividió en cuatro subgrupos que recibieron 2, 8, 13 y 22 tratamientos de irradiación de dos horas cada uno. Los animales fueron sacrificados los días experimentales 1, 8, 16 y 30. Las células multinucleadas aumentaron significativamente en los animales tratados. El aumento en el número de núcleos por célula fue dependiente del tiempo y la dosis. Los macrófagos con dos nucléolos fueron más comunes en animales tratados dos u ocho veces. La polinucleación se observó con frecuencia después de 13 o 22 tratamientos.
Trosic et al. [2002] expusieron a machos adultos de Wistar durante 2 horas al día, 7 días a la semana durante hasta 30 días a microondas continuas de 2450 MHz a una densidad de potencia de 5-10 mW/cm 2 . La frecuencia de micronúcleos en eritrocitos policromáticos mostró un aumento significativo en los animales expuestos después de 2, 8 y 15 días de exposición en comparación con el control expuesto de forma simulada.
Trosic et al. [2004] investigaron la frecuencia de micronúcleos en glóbulos rojos de médula ósea de ratas expuestas a microondas de onda continua de 2450 MHz durante 2 h diarias, 7 días a la semana, a una densidad de potencia de 5-10 mW/cm2 ( SAR de cuerpo entero 1,25 +/- 0,36 (SE) W/kg). La frecuencia de eritrocitos policromáticos micronucleados aumentó significativamente el día experimental 15.
Trosic et al. [2006] expusieron ratas durante 2 h/día, 7 días/semana a microondas de 2450 MHz con una SAR de cuerpo entero de 1,25 +/- 0,36 W/kg. Se incluyeron animales de control en el estudio. La frecuencia de micronúcleos de la médula ósea aumentó el día experimental 15, y la frecuencia de micronúcleos de eritrocitos policromáticos en la sangre periférica aumentó el día 8.
Zotti-Martelli et al. [2000] expusieron linfocitos humanos de sangre periférica en fase G(0) a campos electromagnéticos a diferentes frecuencias (2,45 y 7,7 GHz) y densidades de potencia (10, 20 y 30 mW/cm 2 ) durante 15, 30 o 60 min. Los resultados mostraron para ambas frecuencias de radiación una inducción de micronúcleos en comparación con cultivos de control a una densidad de potencia de 30 mW/cm 2 y después de una exposición de 30 y 60 min.
Zotti-Martelli et al. [2005] expusieron muestras de sangre completa de nueve donantes sanos diferentes durante 60, 120 y 180 minutos a microondas de onda continua de 1800 MHz a densidades de potencia de 5, 10 y 20 mW/cm2 . Se observó un aumento estadísticamente significativo de micronúcleos en linfocitos en función del tiempo de exposición y la densidad de potencia. En un segundo experimento se midió una disminución considerable de las frecuencias de MN espontáneas e inducidas.
 
III B. Estudios de micronúcleos que no informaron efectos significativos:
 
Bisht et al. [2002] expusieron células C3H 10T½ a una RFR de 847,74 MHz CDMA (3,2 o 4,8 W/kg) o de 835,62 MHz FDMA (3,2 o 5,1 W/kg) durante 3, 8, 16 o 24 h. No se encontró que ninguna condición de exposición diera como resultado un aumento significativo en relación con las células expuestas de forma simulada, ni en el porcentaje de células binucleadas con micronúcleos ni en el número de micronúcleos por cada 100 células binucleadas.
Juutilainen et al. [2007] no encontraron cambios significativos en la frecuencia de micronúcleos en eritrocitos de ratones después de una exposición prolongada a diversas frecuencias de teléfonos móviles.
Koyama et al. [2004] expusieron células de ovario de hámster chino (CHO)-K1 a microondas de 2450 MHz durante 2 h a tasas de absorción específica (SAR) promedio de 5, 10, 20, 50, 100 y 200 W/kg. La frecuencia de micronúcleos en células expuestas a SAR de 100 y 200 W/kg fue significativamente mayor en comparación con los controles expuestos simuladamente. Especularon que el efecto observado era un efecto térmico.
Port et al. [2003] informaron que la exposición de células HL-60 a campos electromagnéticos 25 veces superiores a los niveles de referencia de la ICNIRP para la exposición ocupacional no indujo ningún cambio significativo en la apoptosis, la micronucleación, las morfologías anormales y la expresión genética.
Scarfi et al [2006] expusieron linfocitos de sangre periférica humana a una señal GSM de 900 MHz a tasas de absorción específicas de valores pico de 0, 1, 5 y 10 W/kg. No se observó ningún cambio significativo en la frecuencia de los micronúcleos.
Vijayalaximi et al. [1997a] expusieron sangre humana a microondas de onda continua de 2450 MHz, ya sea de forma continua durante un período de 90 min o de forma intermitente durante un período de exposición total de 90 min (30 min encendido y 30 min apagado, repetido tres veces). La densidad de potencia media en la posición de las células fue de 5,0 mW/cm2 y la tasa de absorción específica media fue de 12,46 W/kg. No hubo diferencias significativas entre los linfocitos expuestos a RF y los expuestos de forma simulada con respecto a: (a) índices mitóticos; (b) incidencia de células que muestran daño cromosómico; (c) aberraciones de intercambio; (d) fragmentos acéntricos; (e) linfocitos binucleados y (f) micronúcleos.
Vijayalaximi et al. [1997b] expusieron ratones C3H/HeJ durante 20 h/día, 7 días/semana, durante 18 meses a microondas de onda continua de 2450 MHz a una tasa de absorción específica promedio de cuerpo entero de 1,0 W/kg. Al final de los 18 meses, se examinaron frotis de sangre periférica y médula ósea para determinar el grado de genotoxicidad indicado por la presencia de micronúcleos en eritrocitos policromáticos. Los resultados indican que la incidencia de micronúcleos/1000 eritrocitos policromáticos no fue significativamente diferente entre los grupos expuestos a radiación de RF y los grupos expuestos simuladamente.
Vijayalaximi et al. [1999] expusieron ratones macho CF-1 a radiación electromagnética de banda ultraancha (UWBR) durante 15 minutos a una tasa de absorción específica promedio estimada de cuerpo entero de 37 mW/kg. Se examinaron frotis de sangre periférica y médula ósea para determinar el grado de genotoxicidad, evaluado por la presencia de micronúcleos (MN) en eritrocitos policromáticos (PCE). No hubo evidencia de genotoxicidad excesiva en células de sangre periférica o médula ósea de ratones expuestos a UWBR.
Vijayalaximi et al. [2001a] informaron que no había evidencia de la inducción de micronúcleos en células de sangre periférica y médula ósea de ratas expuestas durante 24 horas a microondas de onda continua de 2450 MHz con un SAR promedio de cuerpo entero de 12 W/kg.
Vijayalaximi et al. [2001b] informaron que no hay evidencia de la inducción de aberraciones cromosómicas y micronúcleos en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro durante 24 h a radiación de RF de 835,62 MHz con SAR de 4,4 o 5,0 W/kg.
Vijayalaximi et al. [2001c] no informaron evidencia de inducción de aberraciones cromosómicas y micronúcleos en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro durante 24 h a radiación de RF de 847,74 MHz (CDMA) con SAR de 4,9 o 5,5 W/kg.
Vijayalaximi et al. [2003] expusieron ratas Fischer 344 preñadas cronometradas (desde el día diecinueve de gestación) y sus crías lactantes (hasta el destete) a una señal de comunicación inalámbrica Iridium de campo lejano de 1,6 GHz durante 2 h/día, 7 días/semana a una densidad de potencia de 0,43 mW/cm2 y una tasa de absorción específica promedio de cuerpo entero de 0,036 a 0,077 W/kg (0,10 a 0,22 W/kg en el cerebro). A esto le siguieron exposiciones crónicas, solo en la cabeza, de crías macho y hembra a una señal de campo cercano de 1,6 GHz durante 2 h/día, 5 días/semana, durante 2 años. Las exposiciones de campo cercano se llevaron a cabo a una SAR de 0,16 o 1,6 W/kg en el cerebro. Al final de los 2 años, se realizó la necropsia de todas las ratas. Se examinaron frotis de médula ósea para determinar el grado de genotoxicidad, evaluado a partir de la presencia de micronúcleos en eritrocitos policromáticos. No hubo evidencia de genotoxicidad excesiva en ratas que estuvieron expuestas crónicamente a microondas de 1,6 GHz en comparación con las expuestas simuladamente y los controles en jaulas.
Zeni et al. [2003] investigaron la inducción de micronúcleos en linfocitos de sangre periférica humana después de la exposición a campos electromagnéticos con diferentes duraciones de exposición, tasa de absorción específica (SAR) y señal [señal modulada por onda continua (CW) o GSM (Sistema Global de Comunicación Móvil)]. No se detectaron diferencias estadísticamente significativas en ningún caso.
 
IV. Efectos en los cromosomas y el genoma (21 estudios en total: 13 informaron efectos (62%) y 8 informaron que no hubo efectos significativos (38%))
 
IV A. Estudios de cromosomas y genomas que reportaron efectos:
 
Belyaev et al. [1992] estudiaron Efecto de las microondas de baja intensidad en el estado conformacional del genoma de células de E. coli irradiadas con rayos X mediante el método de dependencia temporal anómala de la viscosidad. Una densidad de potencia de 1 microW/cm2 es suficiente para suprimir la reparación inducida por la radiación del estado conformacional del genoma.
Belyaev et al. [1996] estudiaron El efecto de las ondas milimétricas sobre el estado conformacional del genoma de E. coli AB1157 mediante el método de dependencia temporal de la viscosidad anómala en el rango de frecuencia de 51,64-51,85 GHz. Los resultados indican interacciones electrón-conformacionales. 
Belyaev et al. [2005] investigaron Respuesta de los linfocitos de sujetos sanos y de personas que informaron hipersensibilidad a las microondas de los teléfonos móviles GSM (915 MHz, tasa de absorción específica 37 mW/kg) y al campo magnético de frecuencia industrial (50 Hz, valor pico de 15 microT). Los cambios en la conformación de la cromatina se midieron con el método de dependencias anómalas de la viscosidad y el tiempo (AVTD). La exposición a temperatura ambiente a 915 MHz o 50 Hz dio como resultado una condensación significativa de la cromatina, que se mostró como cambios de AVTD, que fue similar al efecto del choque térmico a 41 grados C. No se detectaron diferencias significativas en las respuestas entre los sujetos normales e hipersensibles. 
Belyaev y otros [2006] Se investigó si la exposición del cerebro de ratas a las microondas del sistema global de comunicación móvil (GSM) induce roturas del ADN, cambios en la conformación de la cromatina y en la expresión génica a una tasa de absorción específica (SAR) de 0,4 mW/g durante 2 h. Los datos mostraron que las microondas GSM a 915 MHz no indujeron roturas de doble cadena del ADN detectables por electroforesis en gel de campo pulsado ni cambios en la conformación de la cromatina, pero afectaron la expresión de genes en células cerebrales de ratas.
Gadhia et al. [2003] informaron un aumento significativo en los cromosomas dicéntricos en las células sanguíneas entre los usuarios de teléfonos móviles que eran fumadores-alcohólicos en comparación con los no fumadores-no alcohólicos; lo mismo se observó para los controles de ambos tipos.
Garaj-Vrhovac et al. [1990] expusieron células V79 de hámster chino a una radiación RFR de onda continua de 7,7 GHz con una densidad de potencia de 30 mW/cm2 durante 15, 30 y 60 minutos. Los resultados sugieren que la radiación provoca cambios en la síntesis y la estructura de las moléculas de ADN.
Garaj-Vrhovac et al. [1991] expusieron células de fibroblastos de hámster chino V79 a radiación de onda continua de 7,7 GHz a una densidad de potencia de 0,5 mW/cm2 durante 15, 30 y 60 minutos. Se observó una frecuencia significativamente mayor de aberraciones cromosómicas específicas, como cromosomas dicéntricos y en anillo, en las células irradiadas.
Mashevich et al. [2003] descubrieron que los linfocitos de sangre periférica humanos expuestos a campos electromagnéticos continuos de 830 MHz (1,6-8,8 W/kg durante 72 horas) mostraron una aneuploidía cromosómica dependiente de SAR, una importante “mutación somática” [image: ]que conduce a la inestabilidad genómica y, por lo tanto, al cáncer. La aneuploidía estaba acompañada por un modo anormal de replicación de la región del cromosoma 17 involucrada en la segregación (matrices repetitivas de ADN asociadas con el centrómero), lo que sugiere que las alteraciones epigenéticas están involucradas en la toxicidad genética dependiente de SAR. Los efectos no fueron térmicos.
Ono y otros (2004) Se expuso a ratones preñados de forma intermitente a una tasa de absorción específica promedio de cuerpo entero de 0,71 W/kg (10 segundos encendido, 50 segundos apagado, lo que equivale a 4,3 W/kg durante los 10 segundos de exposición) durante 16 horas al día, desde la edad embrionaria de 0 a 15 días. A las 10 semanas de edad, se examinaron las frecuencias de mutación en el gen lacZ en el bazo, el hígado, el cerebro y los testículos. La calidad de la mutación evaluada mediante la secuenciación de los nucleótidos de los ADN mutantes no reveló ninguna diferencia apreciable entre las muestras expuestas y las no expuestas.
Sarimov et al. [2004] informaron que la exposición a microondas de 895-915 MHz a 5,4 mW/kg produjo cambios estadísticamente significativos en la condensación de la cromatina en los linfocitos humanos. Los efectos son similares a la respuesta al estrés, difieren en varias frecuencias y varían entre donantes.
Sarkar et al. [1994] expusieron ratones a microondas de 2450 MHz a una densidad de potencia de 1 mW/cm2 durante 2 h/día durante un período de 120, 150 y 200 días. Se observó un reordenamiento de los segmentos de ADN en los testículos y el cerebro de los animales expuestos.
Semin et al. [1995] expusieron muestras de ADN a 18 ° C a 10 frecuencias de microondas diferentes (4 a 8 GHz, pulsos de 25 ms, potencia pico de 0,4 a 0,7 mW/cm2 , frecuencia de repetición de 1 a 6 Hz, sin calentamiento). La irradiación a 3 o 4 Hz y potencia pico de 0,6 mW/cm2 aumentó claramente el daño acumulado en la estructura secundaria del ADN (P < .00001). Sin embargo, cambiar la frecuencia de repetición de pulsos a 1, 5, 6 Hz, así como cambiar la potencia pico a 0,4 o 0,7 mW/cm2 no indujo un efecto significativo. Por lo tanto, el efecto ocurrió solo dentro de "ventanas" estrechas de las intensidades pico y frecuencias de modulación.
Sykes et al. [2001] expusieron ratones diariamente durante 30 minutos a campos de ondas planas de 900 MHz con una frecuencia de repetición de pulso de 217 Hz y un ancho de pulso de 0,6 ms durante 1, 5 o 25 días. Tres días después de la última exposición, se examinaron secciones del bazo para detectar eventos de inversión del ADN. No hubo diferencias significativas entre los grupos de control y tratados en los grupos de exposición de 1 y 5 días, pero hubo una reducción significativa en las inversiones por debajo de la frecuencia espontánea en el grupo de exposición de 25 días. Esta observación sugiere que la exposición a la radiación de RF puede provocar una perturbación en la frecuencia de recombinación que puede tener implicaciones para la reparación de la recombinación del ADN.
 
IV. B. Estudios de cromosomas y genomas que no informaron efectos significativos: 
 
Antonopoulos et al. [1997] no encontraron cambios significativos en la progresión del ciclo celular y las frecuencias de intercambio de cromátidas hermanas en linfocitos humanos expuestos a campos electromagnéticos de 380, 900 y 1800 MHz.
Ciaravino et al. [1991] informaron que la RFR no afectó los cambios en la progresión celular causados por la adriamicina, y la RFR no cambió el número de intercambios de cromátidas hermanas que fueron inducidos por la adriamicina.
Garson et al. [1991] analizaron linfocitos de operadores de radio de Telecom Australia que habían trabajado con RFR en el rango de 400 kHz a 20 GHz con exposiciones iguales o inferiores a los límites ocupacionales australianos. No se observó un aumento significativo del daño cromosómico en los linfocitos circulantes.
Gos et al. [2000] expusieron células de la levadura Saccharomyces cerevisiae en reposo y en crecimiento activo a señales de formato de modulación pulsada del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) de 900 MHz a tasas de absorción específicas (SAR) de 0,13 y 1,3 W/kg. No informaron ningún efecto significativo de los campos en las tasas de mutación directa en la frecuencia de formación de pequeñas células, en las tasas de formación de deleciones intracromosómicas o en las tasas de recombinación intragénica en ausencia o presencia del agente genotóxico metilmetanosulfonato.
Kerbacher et al. (1990) informaron que la exposición a microondas pulsadas de 2450 MHz durante 2 h a una SAR de 33,8 W/kg no causó aberraciones cromosómicas significativas en células CHO. La radiación tampoco interactuó con la mitomicina C y la adriamicina.
Komatsubara et al. [2005] informaron que la exposición a microondas de 2,45 GHz durante 2 h con hasta 100 W/kg SAR CW y un promedio de 100 W/kg PW (un SAR máximo de 900 W/kg) no indujo aberraciones cromosómicas en células m5S de ratón.
Meltz et al. [1990] no informaron ningún efecto mutagénico significativo de la exposición a RFR de 2,45 GHz (40 W/kg) sola y la interacción con proflavina, un fármaco intercalante del ADN, en células leucémicas de ratón L5178Y.
Roti-Roti et al. [2001] no informaron ningún efecto significativo de la exposición a la radiación de radiofrecuencia en el rango de comunicación de teléfonos celulares (acceso múltiple por división de frecuencia de 835,62 MHz, FDMA; acceso múltiple por división de código de 847,74 MHz, CDMA) sobre la frecuencia de transformación neoplásica utilizando el sistema de ensayo de transformación de células in vitro C3H 10T(1/2).
Takahashi et al. [2002] expusieron ratones a campos electromagnéticos de 1,5 GHz en el región de la cabeza a una tasa de absorción específica de 2,0, 0,67 y 0 W/kg durante 90 minutos al día, 5 días a la semana, durante 4 semanas. No se detectó ningún efecto mutagénico en las células cerebrales de los ratones.  
 
V. Conclusiones
 
De esta revisión bibliográfica, puesto que sólo el 50% de los estudios informaron efectos, es evidente que no hay un patrón consistente que indique que la exposición a la radiación de radiofrecuencia pueda inducir daños/cambios genéticos en células y organismos. Sin embargo, se puede concluir que, en determinadas condiciones de exposición, la radiación de radiofrecuencia es genotóxica. Los datos disponibles se aplican principalmente sólo a la exposición a la radiación de los teléfonos móviles. Aparte del estudio de Phillips et al [1998], no hay ninguna indicación de que la RFR a niveles que se pueden experimentar en las proximidades de estaciones base y torres de transmisión de RF pueda causar daños en el ADN.
 
Durante el uso del teléfono celular, una masa relativamente constante de tejido en el cerebro se expone a la radiación a una intensidad relativamente alta (SAR pico de 4 a 8 W/kg). Varios estudios informaron daños en el ADN a menos de 4 W/kg. Esto cuestiona la sabiduría del Comité IEEE al utilizar 4 W/kg como el umbral de efecto para el establecimiento de estándares de exposición. Además, dado que las mutaciones genéticas críticas en una sola célula son suficientes para provocar cáncer y hay millones de células en un gramo de tejido, es inconcebible que la base del estándar SAR se haya cambiado de un promedio de 1 g de tejido a 10 g. (El límite de exposición localizada del tejido se ha cambiado de 1,6 W/kg promedio de 1 g de tejido a 2 W/kg de 10 g de tejido. Dado que la distribución de la energía de radiofrecuencia no es homogénea dentro del tejido, este cambio permite un nivel pico más alto de exposición). Lo que realmente se necesita es un mejor refinamiento del cálculo de SAR para identificar los "valores pico" de SAR dentro del cerebro.
 
Aparte de las influencias que no están directamente relacionadas con la experimentación [Huss et al., 2007], muchos factores podrían influir en el resultado de un experimento en investigación bioelectromagnética.
 	 
Cualquier efecto de los campos electromagnéticos depende de la energía absorbida por una entidad biológica y de cómo se distribuye dicha energía en el espacio y el tiempo. La frecuencia, la intensidad, la duración de la exposición y el número de episodios de exposición pueden afectar la respuesta, y estos factores pueden interactuar entre sí para producir diferentes efectos. Además, para comprender la consecuencia biológica de la exposición a los campos electromagnéticos, es necesario saber si el efecto es acumulativo, si se producen respuestas compensatorias y cuándo se romperá la homeostasis. Las contribuciones de estos factores físicos se analizan en una charla presentada en Viena, Austria, en 1998. El artículo está publicado en muchos sitios web (por ejemplo, http://www.wave guide.org/library/lai.html ) .	 
 
Por lo tanto, las diferencias en los resultados de la investigación sobre los efectos genotóxicos de la RFR podrían explicarse por las muchas condiciones de exposición diferentes utilizadas en los estudios. Un ejemplo es el estudio de Phillips et al. [1998] que muestra que diferentes señales de teléfonos celulares podrían causar diferentes efectos en el ADN (es decir, un aumento en las roturas de cadenas con la exposición a un tipo de señal y una disminución con otro). Esto se complica aún más por el hecho de que algunos de los estudios enumerados anteriormente utilizaron procedimientos de exposición muy deficientes con documentación muy limitada de los parámetros de exposición, por ejemplo, utilizando un teléfono celular para exponer células e incluso animales. Los datos de estos experimentos son cuestionables.
 
Otra fuente de influencia en un resultado experimental es la célula u organismo estudiado. En los estudios de genotoxicidad se utilizaron muchos sistemas biológicos diferentes. Diferentes tipos de células [Hoyto et al., 2007] y organismos [Anderson et al., 2000; DiCarlo y Litovitz, 1999] pueden responder de manera diferente a los campos electromagnéticos.
 	 
Hay que decir algunas palabras sobre el "ensayo del cometa", ya que se utilizó en la mayoría de los estudios sobre campos electromagnéticos para determinar el daño del ADN. Se han desarrollado diferentes versiones del ensayo. Estas versiones tienen diferentes sensibilidades de detección y se pueden utilizar para medir diferentes aspectos de las roturas de cadenas de ADN. Una comparación de datos de experimentos que utilizan diferentes versiones del ensayo puede ser engañosa. Otra preocupación es que la mayoría de los estudios del "ensayo del cometa" fueron realizados por experimentadores que no tenían experiencia previa en el ensayo. Mi experiencia con el "ensayo del cometa" es que es un ensayo muy sensible y requiere mucho cuidado al realizarlo. Por lo tanto, diferentes experimentadores podrían obtener diferentes sensibilidades de detección, incluso siguiendo los mismos procedimientos. Una forma de resolver este problema de variación experimental es que cada investigador o laboratorio informe su sensibilidad del "ensayo del cometa", por ejemplo, el umbral de detección de roturas de cadenas en linfocitos humanos expuestos a rayos X. Esta información generalmente no está disponible en los estudios de genotoxicidad de campos electromagnéticos. Sin embargo, en un caso se informó incluso de una sensibilidad increíblemente alta [Malyapa et al., 1998], lo que sugiere la inexperiencia de los investigadores en el ensayo.
 	 
Un inconveniente en la interpretación y comprensión de los datos experimentales de la investigación bioelectromagnética es que no existe un mecanismo general aceptable sobre cómo los campos electromagnéticos afectan a los sistemas biológicos. Se desconoce el mecanismo por el cual la RFR causa un efecto genético. Dado que el nivel de energía no es suficiente para causar la ruptura directa de los enlaces químicos dentro de las moléculas, los efectos son probablemente indirectos y secundarios a otros cambios químicos inducidos en la célula.
 	 
Una posibilidad es la formación de radicales libres en el interior de las células. Los radicales libres matan las células al dañar las macromoléculas, como el ADN, las proteínas y las membranas. Varios informes han indicado que los campos electromagnéticos (CEM) aumentan la actividad de los radicales libres en las células [p. ej., Lai y Singh, 1997a, b; 2004; Oral et al., 2006; Simko, 2007], en particular a través de la reacción de Fenton [Lai y Singh, 2004]. La reacción de Fenton es un proceso catalítico del hierro para convertir los peróxidos de hidrógeno, un producto de la respiración oxidativa en las mitocondrias, en radicales libres de hidroxilo, que son radicales libres muy potentes y tóxicos.
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 	LA REACCIÓN DE FENTON	 
 
Lo interesante es que también se ha demostrado que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja causan daños en el ADN (consulte la lista de artículos sobre campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja y el ADN al final de este capítulo). Los radicales libres también han sido implicados en este efecto de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Esto respalda aún más la opinión de que los campos electromagnéticos afectan al ADN a través de un proceso secundario indirecto, ya que el contenido energético de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja es mucho menor que el de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia.
 
 
Los efectos a través de la reacción de Fenton predicen cómo respondería una célula a un campo electromagnético:
 
1. Las células metabólicamente activas serían más susceptibles al efecto porque las mitocondrias generan más peróxido de hidrógeno para alimentar la reacción.
 
2. Las células que tienen un alto nivel de hierro libre intracelular serían más vulnerables. Las células cancerosas y las células que experimentan una proliferación anormal tienen una alta concentración de hierro libre porque absorben más hierro y tienen una regulación de almacenamiento de hierro menos eficiente. Por lo tanto, estas células podrían ser dañadas selectivamente por los campos electromagnéticos, y los campos electromagnéticos podrían potencialmente usarse para el tratamiento del cáncer y las enfermedades de hiperplasia. El efecto podría mejorarse aún más si se pudiera cambiar la glucólisis anaeróbica de las células cancerosas a la glucólisis oxidativa. Existe una base de datos bastante grande de información sobre los efectos de los campos electromagnéticos (principalmente en el rango de ELF) en las células cancerosas y los tumores. Los datos tienden a indicar que los campos electromagnéticos podrían retardar el crecimiento del tumor y matar las células cancerosas.
 
3. Dado que el cerebro está expuesto a niveles bastante altos de campos electromagnéticos durante el uso del teléfono móvil, las consecuencias del daño genético inducido por los campos electromagnéticos en las células cerebrales son de particular importancia. Las células cerebrales tienen un alto nivel de hierro. Existen bombas moleculares especiales en la membrana del núcleo de las células nerviosas para bombear hierro al núcleo. Se ha descubierto que los átomos de hierro se intercalan en las moléculas de ADN. Además, las células nerviosas tienen una baja capacidad para reparar el ADN y las roturas de ADN podrían acumularse. Otro motivo de preocupación es la presencia de partículas de hierro superparamagnéticas (magnetitas) en los tejidos corporales, especialmente en el cerebro. Estas partículas podrían aumentar la actividad de los radicales libres en las células y los efectos dañinos de los campos electromagnéticos en las células. Estos factores hacen que las células nerviosas sean más vulnerables a los campos electromagnéticos. Por lo tanto, el efecto de los campos electromagnéticos en el ADN podría ser concebiblemente más significativo en las células nerviosas que en otros tipos de células del cuerpo. Dado que las células nerviosas no se dividen y no es probable que se vuelvan cancerosas, las consecuencias más probables del daño del ADN en las células nerviosas son cambios en las funciones y muerte celular, que podrían conducir a enfermedades neurodegenerativas o acelerar su desarrollo. Se sabe que las roturas de doble cadena, si no se reparan adecuadamente, pueden provocar la muerte celular. El daño acumulado del ADN en las células nerviosas del cerebro se ha asociado con enfermedades neurodegenerativas, como el Alzheimer, la enfermedad de Huntington y la de Parkinson. Sin embargo, otro tipo de células cerebrales, las células gliales, pueden volverse cancerosas como resultado del daño del ADN. La pregunta es si las células dañadas se convertirían en tumores antes de que los campos electromagnéticos las maten debido a la acumulación excesiva de daños genéticos. El resultado depende de la interacción de estos diferentes factores físicos y biológicos:
Podría producirse un aumento, una disminución o ningún cambio significativo en el riesgo de cáncer.
 
4. Por otra parte, las células con un alto potencial antioxidante serían menos susceptibles a los campos electromagnéticos. Esto incluye la cantidad de antioxidantes y enzimas antioxidantes en las células. Además, el efecto de los radicales libres podría depender del estado nutricional de un individuo, por ejemplo, la disponibilidad de antioxidantes en la dieta, el consumo de alcohol y la cantidad de consumo de alimentos. Se ha demostrado que diversas condiciones de vida, como el estrés psicológico y el ejercicio físico extenuante, aumentan el estrés oxidativo y potencian el efecto de los radicales libres en el cuerpo. Por lo tanto, también se puede especular que algunas personas pueden ser más susceptibles a los efectos de la exposición a los campos electromagnéticos.
 
Se deben realizar más investigaciones para demostrar la participación de los radicales libres en los efectos biológicos de los campos electromagnéticos. Sin embargo, la reacción de Fenton obviamente solo puede explicar algunos de los efectos genéticos observados. Por ejemplo, se han descrito daños en el ADN inducidos por campos electromagnéticos de radiofrecuencia y de frecuencia extremadamente baja en linfocitos normales, que contienen una concentración muy baja de hierro libre intracelular.
 
 
  
 
 
 
     
 
 
 
 
.
	Esta página se dejó en blanco intencionalmente	 

VI. Referencias para estudios de radiación de radiofrecuencia 
 
Aitken RJ, Bennetts LE, Sawyer D, Wiklendt AM, King BV. Impacto de la radiación electromagnética de radiofrecuencia en la integridad del ADN en la línea germinal masculina .
J 	Androl 28:171-179, 2005.
 
Anderson LE, Morris JE, Sasser LB, Löscher W. Efectos de la exposición a campos magnéticos de 50 o 60 hercios y 100 microT en el modelo de cáncer mamario DMBA en ratas Sprague-Dawley: posibles explicaciones para los diferentes resultados de dos laboratorios. Environ Health Perspect. 108(9):797-802, 2000.
 
Antonopoulos A, Eisenbrandt H, Obe G, Efectos de los campos electromagnéticos de alta frecuencia sobre los linfocitos humanos in vitro. Mutat Res 395(2-3): 209-214, 1997.
 
Balode, Z, Evaluación de la radiación electromagnética de radiofrecuencia mediante la prueba de micronúcleos en eritrocitos periféricos bovinos. Sci Total Environ 180(1):81-85, 1996.
 
Belyaev IYa, Alipov YD, Shcheglov VS, Lystsov VN, Efecto de resonancia de las microondas en el estado conformacional del genoma de las células de E. coli. Z Naturforsch [C] 47(7-8):621-827, 1992.
   
Belyaev IY, Shcheglov VS, Alipov YD, Polunin VA, Efecto de resonancia de ondas milimétricas en el rango de potencia de 10(-19) a 3 x 10(-3) W/cm2 en células de Escherichia coli a diferentes concentraciones. Bioelectromagnetismo 17(4):312-321, 1996.
 
Belyaev IY, Hillert L, Protopopova M, Tamm C, Malmgren LO, Persson BR, Selivanova G, Harms-Ringdahl M. Las microondas de 915 MHz y el campo magnético de 50 Hz afectan la conformación de la cromatina y los focos de 53BP1 en linfocitos humanos de personas hipersensibles y sanas. Bioelectromagnetismo. 26(3):173-184, 2005.
 
Belyaev IY, Koch CB, Terenius O, Roxstrom-Lindquist K, Malmgren LO, H Sommer W, Salford LG, Persson BR. La exposición del cerebro de ratas a microondas GSM de 915 MHz induce cambios en la expresión génica, pero no roturas de ADN de doble cadena ni efectos en la conformación de la cromatina. Bioelectromagnetismo. 27:295-306, 2006.
  
Bisht KS, Moros EG, Straube WL, Baty JD, Roti Roti JL, El efecto de la radiación de radiofrecuencia modulada por FDMA de 835,62 MHz o CDMA de 847,74 MHz en la inducción de micronúcleos en células C3H 10T½. Radiat. Res. 157, 506–515, 2002.
 
Busljeta I, Trosic I, Milkovic-Kraus S. Cambios eritropoyéticos en ratas después de una irradiación no térmica de 2,45 GJz. Int J Hyg Environ Health. 207(6):549-554, 2004.
 
Chang SK, Choi JS, Gil HW, Yang JO, Lee EY, Jeon YS, Lee ZW, Lee M, Hong MY, Ho Son T, Hong SY. Evaluación de la genotoxicidad de los campos electromagnéticos generados por la banda de frecuencia de telefonía móvil de 835 MHz. Eur J Cancer Prev. 14(2):175-179, 2005.
 
Ciaravino V, Meltz ML, Erwin DN, Ausencia de un efecto sinérgico entre la radiación electromagnética de radiofrecuencia de potencia moderada y la adriamicina sobre la progresión del ciclo celular y el intercambio de cromátidas hermanas. Bioelectromagnetics 12(5):289-298, 1991.
 
d'Ambrosio G, Masa  R, Scarfi MR, Zeni O, Daño citogenético en linfocitos humanos después de la exposición a microondas moduladas en fase GMSK.
Bioelectromagnetismo 23:7-13, 2002.
 
De Carlo AL, Litovitz TA. ¿Es la genética el factor de confusión no reconocido en la bioelectromagnetismo? Dependencia de la parvada en la protección contra la anoxia inducida por el campo en embriones de pollo. Bioelectrochem Bioenerg. 48(1):209-215, 1999.
 
Diem E, Schwarz C, Adlkofer F, Jahn O, Rudiger H. Rotura no térmica del ADN por radiación de teléfonos móviles (1800 MHz) en fibroblastos humanos y en células de la granulosa de rata transformadas GFSH-R17 in vitro. Mutat Res. 583:178-183, 2005.
Ferreira AR, Knakievicz T, de Bittencourt Pasquali MA, Gelatina DP, Dal-Pizzol F, Fernandez CE, de Almeida de Salles AA, Ferreira HB, Moreira JC. La irradiación con campos electromagnéticos de frecuencia ultraalta durante el embarazo conduce a un aumento en la incidencia de micronúcleos de eritrocitos en crías de ratas. Life Sci. 80:43-50, 2006.
Fucic A, Garaj-Vrhovac V, Skara M, Dimitrovic B, Rayos X, microondas y monómero de cloruro de vinilo: su actividad clastogénica y aneugénica, utilizando el ensayo de micronúcleos en linfocitos humanos. Mutat Res 282(4):265-271, 1992.
 
Gadhia PK, Shah T, Mistry A, Pithawala M, Tamakuwala D. Un estudio preliminar para evaluar el posible daño cromosómico entre los usuarios de teléfonos móviles digitales. Electromag Biol Med 22:149-159, 2003.
Gandhi G, Anita. Daño genético en usuarios de teléfonos móviles: algunos hallazgos preliminares. Ind J Hum Genet 11(2): 99-104, 2005.
 
Gandhi G, Singh P. Daño citogenético en usuarios de teléfonos móviles: datos preliminares. Int J Hum Genet 5(4):259-265, 2005.
 
Garaj-Vrhovac V, Horvat D, Koren Z, El efecto de la radiación de microondas en el genoma celular. Mutat Res 243(2):87-93, 1990.
 
Garaj-Vrhovac V, Horvat D, Koren Z, Relación entre la capacidad de formación de colonias, las aberraciones cromosómicas y la incidencia de micronúcleos en células V79 de hámster chino expuestas a radiación de microondas. Mutat Res 263(3):143-149, 1991.
 
Garaj-Vrhovac V, Fucic A, Horvat D, La correlación entre la frecuencia de micronúcleos y aberraciones cromosómicas específicas en linfocitos humanos expuestos a radiación de microondas in vitro. Mutat Res 281(3):181-186, 1992.
Garaj-Vrhovac, V, Ensayo de micronúcleos y actividad mitótica de los linfocitos en la evaluación del riesgo de exposición ocupacional a la radiación de microondas. Chemosphere 39(13):23012312, 1999.
 
Garson OM, McRobert TL, Campbell LJ, Hocking BA, Gordon I. Un estudio cromosómico de trabajadores con exposición prolongada a radiación de radiofrecuencia. Med J Aust 155(5):289-292, 1991.
Gos P, Eicher B, Kohli J, Heyer WD, No se detectaron efectos mutagénicos ni recombinogénicos de los campos de telefonía móvil a 900 MHz en la levadura Saccharomyces cerevisiae. Bioelectromagnetismo 21(7):515-523, 2000.
  
Haider T, Knasmueller S, Kundi M, Haider M, Efectos clastogénicos de las radiaciones de radiofrecuencia en los cromosomas de Tradescantia. Mutat Res 324(1-2):65-68, 1994.
 
Hook GJ, Zhang P, Lagroye I, Li L, Higashikubo R, Moros EG, Straube WL, Pickard WF, Baty JD, Roti Roti JL. Medición del daño del ADN y la apoptosis en células molt-4 después de la exposición in vitro a la radiación de radiofrecuencia. Radiat Res. 161(2): 193-200, 2004. Höytö A, Juutilainen J, Naarala J. La actividad de la ornitina descarboxilasa se ve afectada en los astrocitos primarios, pero no en las líneas celulares secundarias expuestas a la radiación de RF de 872 MHz. Int J Radiat Biol. 83(6):367-374, 2007.
 
Huss A, Egger M, Hug K, Huwiler-Müntener K, Röösli M. Fuente de financiación y resultados de estudios sobre los efectos del uso del teléfono móvil en la salud: revisión sistemática de estudios experimentales. Environ Health Perspect. 115(1):1-4, 2007.
 
Juutilainen J, Heikkinen P, Soikkeli H, Mäki-Paakkanen J. Frecuencia de micronúcleos en eritrocitos de ratones después de una exposición prolongada a radiación de radiofrecuencia. Int J Radiat Biol. 83(4):213-220, 2007.
 
Kerbacher JJ, Meltz ML, Erwin DN, Influencia de la radiación de radiofrecuencia en las aberraciones cromosómicas en células CHO y su interacción con agentes que dañan el ADN. Radiat Res 123(3):311-319, 1990.
 
Komatsubara Y, Hirose H, Sakurai T, Koyama S, Suzuki Y, Taki M, Miyakoshi J. Efecto de los campos electromagnéticos de alta frecuencia con una amplia gama de SAR sobre las aberraciones cromosómicas en células m5S murinas. Mutat Res. 587(1-2):114-119, 2005.
Koyama S, Isozumi Y, Suzuki Y, Taki M, Miyakoshi J. Efectos de los campos electromagnéticos de 2,45 GHz con una amplia gama de SAR en la formación de micronúcleos en células CHO-K1. ScientificWorldJournal 4 Suppl 2:29-40, 2004.
  
Lagroye I, Anane R, Wettring BA, Moros EG, Straube WL, Laregina M, Niehoff M, Pickard WF, Baty J, Roti JL. Medición del daño del ADN después de la exposición aguda a microondas de 2450 MHz de onda pulsada en células cerebrales de rata mediante dos métodos de ensayo de cometa alcalino. Int J Radiat Biol. 80(1):11-20, 2004a.
 
Lagroye I, Hook GJ, Wettring BA, Baty JD, Moros EG, Straube WL, Roti Roti JL.
Mediciones de daño al ADN lábil a álcalis y enlaces cruzados proteína-ADN después de microondas de 2450 MHz e irradiación gamma de baja dosis in vitro. Radiat Res . 161(2): 201214, 2004b.
 
Lai H, Singh NP, La exposición aguda a microondas de baja intensidad aumenta las roturas de cadenas simples de ADN en células cerebrales de ratas. Bioelectromagnetismo 16(3):207-210, 1995.
 
Lai H, Singh NP, Roturas de ADN monocatenario y bicatenario en células cerebrales de ratas tras exposición aguda a radiación electromagnética de radiofrecuencia. Int J Radiat Biol 69(4):513-521, 1996.
 
Lai, H, Singh, NP, La melatonina y un compuesto de trampa de espín bloquean las roturas de cadenas de ADN inducidas por la radiación electromagnética de radiofrecuencia en células cerebrales de ratas. Bioelectromagnetics 18(6):446-454, 1997a.
 
Lai H, Singh NP. La melatonina y la N-tert-butil-alfa-fenilnitrona bloquean las roturas de cadena simple y doble del ADN inducidas por campos magnéticos de 60 Hz en células cerebrales de ratas. J Pineal Res. 22(3):152-162, 1997b.
 
Lai H, Carino MA, Singh NP, La naltrexona bloquea las roturas de doble cadena de ADN inducidas por RFR en células cerebrales de ratas. Wireless Networks 3:471-476, 1997.
 
Lai H, Singh NP Roturas de cadenas de ADN inducidas por campos magnéticos en células cerebrales de ratas. Environ Health Perspect. 112(6):687-694, 2004.
 
Lai H, Singh NP, Interacción de microondas y un campo magnético temporalmente incoherente en roturas de cadenas simples y dobles de ADN en células cerebrales de ratas. Electromag Biol Med 24:23-
29, 2005.
 
Li L, Bisht KS, LaGroye I, Zhang P, Straube WL, Moros EG, Roti Roti JL. Medición del daño del ADN en células de mamíferos expuestas in vitro a campos de radiofrecuencia con una SAR de 3-5 W/kg. Radiat Res 156:328-332, 2001.
Lixia S , Yao K , Kaijun W , Deqiang L , Huajun H , Xiangwei G , Baohong W. , Wei Z , Jianling L , Wei W. Efectos del campo de radiofrecuencia de 1,8 GHz sobre el daño del ADN y la expresión de la proteína de choque térmico 70 en células epiteliales del cristalino humano. Mutat Res. 602:135142, 2006.
Maes A, Verschaeve L, Arroyo A, De Wagter C, Vercruyssen L, Efectos citogenéticos in vitro de ondas de 2450 MHz en linfocitos de sangre periférica humana.
Bioelectromagnetismo 14(6):495-501, 1993.
  
Maes A, Collier M, Slaets D, Verschaeve L, Las microondas de 954 MHz mejoran las propiedades mutagénicas de la mitomicina C. Environ Mol Mutagen 28(1):26-30, 1996.
  
Maes A, Collier M, Van Gorp U, Vandoninck S, Verschaeve L, Efectos citogenéticos de las microondas de 935,2 MHz (GSM) solas y en combinación con mitomicina C. Mutat Res 393(1-2):151-156, 1997.
 
Maes A, Collier M, Verschaeve L Investigaciones citogenéticas sobre microondas emitidas por un teléfono de automóvil de 455,7 MHz. Folia Biol (Praga) 46(5):175-180, 2000.
 
Maes A, Collier M, Verschaeve L Efectos citogenéticos de las microondas de 900 MHz (GSM) sobre los linfocitos humanos. Bioelectromagnetismo 22(2):91-96, 2001.
Maes A, Van Gorp U, Verschaeve L. Investigación citogenética de sujetos expuestos profesionalmente a radiación de radiofrecuencia. Mutagénesis. 21:139-142, 2006.
Malyapa RS, Ahern EW, Straube WL, Moros EG, Pickard WF, Roti Roti JL, Medición del daño del ADN después de la exposición a la radiación electromagnética de 2450 MHz. Radiat Res 148(6):608-617, 1997a.
 
Malyapa RS, Ahern EW, Straube WL, Moros EG, Pickard WF, Roti Roti JL,
Medición del daño del ADN tras la exposición a la radiación electromagnética en la banda de frecuencias de comunicación de telefonía celular (835,62 y 847,74 MHz). Radiat Res 148(6):618627, 1997b.
 
Malyapa RS, Ahern EW, Bi C, Straube WL, LaRegina M, Pickard WF, Roti Roti JL, Daño del ADN en células cerebrales de ratas después de la exposición in vivo a radiación electromagnética de 2450 MHz y varios métodos de eutanasia. Radiat Res 149(6):637-645, 1998.
 
Malyapa RS, Bi C, Ahern EW , Roti Roti JL Detección de daño del ADN mediante el ensayo de cometa alcalino después de la exposición a radiación gamma de dosis baja. Radiat Res. 149(4):396-400, 1998.
 
Markova E, Hillert L, Malmgren L, Persson BR, Belyaev IY. Microondas de GSM
Los teléfonos móviles afectan a los focos de 53BP1 y gamma-H2AX en linfocitos humanos de personas hipersensibles y sanas. Environ Health Perspect. 113(9):1172-1177, 2005.
  
Mashevich M, Folkman D, Kesar A, Barbul A, Korenstein R, Jerby E, Avivi L. La exposición de los linfocitos de sangre periférica humana a los campos electromagnéticos asociados a los teléfonos celulares provoca inestabilidad cromosómica. Bioelectromagnetics 24:82-90, 2003.
 
McNamee JP, Bellier PV, Gajda GB, Miller SM, Lemay EP, Lavallee BF, Marro L, Thansandote A. Daño del ADN e inducción de micronúcleos en leucocitos humanos después de la exposición aguda in vitro a un campo de radiofrecuencia de onda continua de 1,9 GHz. Radiat Res 158(4):523-533, 2002a.
McNamee JP, Bellier PV, Gajda GB, Lavallee BF, Lemay EP, Marro L, Thansandote A. Daño del ADN en leucocitos humanos después de una exposición aguda in vitro a un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 1,9 GHz. Radiat Res 158(4):534-537, 2002b.
McNamee JP, Bellier PV, Gajda GB, Lavallee BF, Marro L, Lemay E, Thansandote A. No hay evidencia de efectos genotóxicos a partir de la exposición de leucocitos humanos a campos de radiofrecuencia de 1,9 GHz durante 24 horas. Radiat Res 159(5):693-697, 2003.
Meltz ML, Eagan P, Erwin DN, Proflavina y radiación de microondas: ausencia de interacción mutagénica. Bioelectromagnetismo 11(2):149-157, 1990.
  
Narasimhan V, Huh WK, Patrones de restricción alterados del ADN del fago lambda irradiado con microondas. Biochem Int 25(2):363-370, 1991.
 
Nikolova T, Por favor J, Rolle tschek A, Blyszczuk P, Fuchs J, Jovtchev G, Schuderer J, Kuster N, Wobus AM. Los campos electromagnéticos afectan los niveles de transcripción de genes relacionados con la apoptosis en células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias. ASEB J. 19(12):1686-1688, 2005.
 
Ono T, Saito Y, Komura J, Ikehata H, Tarusawa Y, Nojima T, Goukon K, Ohba Y, Wang J, Fujiwara O, Sato R. Ausencia de efectos mutagénicos de la exposición a radiofrecuencia de 2,45 GHz en el bazo, el hígado, el cerebro y los testículos de un ratón transgénico lacZ expuesto en el útero. Tohoku J Exp Med. 202(2):93-103, 2004.
Oral B, Guney M, Ozguner F, Karahan N, Mungan T, Comlekci S, Cesur G. Apoptosis endometrial inducida por un teléfono móvil de 900 MHz: efectos preventivos de las vitaminas E y C. Adv Ther. 23(6):957-973, 2006
 
Paulraj R, Behari J. Roturas de ADN monocatenario en células cerebrales de ratas expuestas a radiación de microondas. Mutat Res . 596:76-80, 2006.
 
Phillips, JL, Ivaschuk, O., Ishida-Jones, T., Jones, RA, Campbell-Beachler, M. y Haggren, W. Daño en el ADN en células linfoblastoides T Molt-4 expuestas a campos de radiofrecuencia de teléfonos celulares in vitro. Bioelectroquímica. Bioenergía. 45:103-110, 1998.
 
Port M, Abend M, Romer B, Van Beuningen D. Influencia de los campos electromagnéticos de alta frecuencia en diferentes modos de muerte celular y expresión génica. Int J Radiat Biol. 79(9):701-708, 2003.
Roti Roti JL, Malyapa RS, Bisht KS, Ahern EW, Moros EG, Pickard WF, Straube WL, Transformación neoplásica en células C3H 10T(1/2) después de la exposición a radiaciones FDMA de 835,62 MHz y CDMA de 847,74 MHz. Radiat Res 155(1):239-247, 2001.
  
Sakuma N , Komatsubara Y, Takeda H, Hirose H, Sekijima M, Nojima T, Miyakoshi J. No se inducen roturas de cadenas de ADN en células humanas expuestas a campos de radiofrecuencia modulados en CW y W-CDMA en la banda de 2,1425 GHz asignados a estaciones base de radio móviles.
Bioelectromagnetismo. 27:51-57, 2006.
Sarimov R, Malmgren REGISTRO,  Marková, E.,   Persson, BRR.   Belyaev, IY Las microondas GSM no térmicas afectan la conformación de la cromatina en los linfocitos humanos de manera similar al choque térmico. IEEE Trans Plasma Sci 32:1600-1608, 2004.
Sarkar S, Ali S, Behari J, Efecto de las microondas de baja potencia en el genoma del ratón: un análisis directo del ADN. Mutat Res 320(1-2):141-147, 1994.
Bufanda MR, Fresegna AM, Villani P, Pinto R, Marino C, Sarti M, Altavista P, Sannino A, Lovisolo GA. La exposición a la radiación de radiofrecuencia (900 MHz, señal GSM) no afecta la frecuencia de micronúcleos ni la proliferación celular en linfocitos de sangre periférica humana: un estudio interlaboratorio. Radiat Res. 165(6):655-663, 2006.
 
Semin IuA, Shvartsburg LK, Dubovik BV. [Cambios en la estructura secundaria del ADN bajo la influencia de un campo electromagnético externo de baja intensidad] Radiats Biol Radioecol 35(1):36-41, 1995.
 
Simkó M El estado redox específico del tipo celular es responsable de diversos efectos del campo electromagnético. Curr Med Chem. 14(10):1141-1152, 2007.
 
Stronati L, Testa A, Moquet J, Edwards A, Cordelli E, Villani P, Marino C, Fresegna AM, Appolloni M, Lloyd D. Radiación de teléfonos móviles de 935 MHz. Un estudio in vitro de genotoxicidad en linfocitos humanos. Int J Radiat Biol. 82(5):339-346, 2006.
  
Sol LX, Yao K, El JL, Yo DQ, Wang KJ, Li HW. [Efecto de la exposición aguda a las microondas de los teléfonos móviles sobre el daño del ADN y la reparación de células epiteliales del cristalino humano cultivadas in vitro.] Zhonghua Lao Dong Wei Sheng Zhi Ye Bing Za Zhi. 24(8):465-
467, 2006.
 
Sykes PJ, McCallum BD, Bangay MJ, Hooker AM, Morley AA. Efecto de la exposición a la radiación de radiofrecuencia de 900 MHz sobre la recombinación intracromosómica en ratones pKZ1. Radiat Res 156(5):495-502, 2001.
Takahashi S, Inaguma S, Cho YM, Imaida K, Wang J, Fujiwara O, Shirai T, Falta de inducción de mutaciones con exposición a campos electromagnéticos cercanos de 1,5 GHz utilizados para teléfonos celulares en cerebros de ratones Big Blue. Cancer Res 62:1956-1960, 2002.
 
Tice RR, Hook GG, Donner M, McRee DI, Guy AW. Genotoxicidad de las señales de radiofrecuencia. I. Investigación del daño del ADN y la inducción de micronúcleos en células sanguíneas humanas cultivadas. Bioelectromagnetics 23:113-126, 2002.
Trosic I. Aspecto de células gigantes multinucleadas después de la irradiación corporal total con microondas en ratas. Int J Hyg Environ Health. 204(2-3):133-138, 2001.
  
Trosic I, Busljeta I, Kasuba V, Rozgaj R. Inducción de micronúcleos después de la irradiación de cuerpo entero con microondas en ratas. Mutat Res 521(1-2):73-79, 2002.
  
Trosic I, Busljeta I, Modlic B. Investigación del efecto genotóxico de la irradiación de microondas en células de médula ósea de rata: exposición in vivo. Mutagénesis . 19(5):361-364, 2004.
 
Trósico yo, Busljeta I. El equilibrio dinámico eritropoyético en ratas se mantiene después de la irradiación con microondas. Exp Toxicol Pathol. 57(3):247-251, 2006.
  
Verschaeve, L., Heikkinen, P., Verheyen, G., Van Gorp, U., Boonen, F., Vander Plaetse,
F., Maes, A., Kumlin, T., Maki-Paakkanen, J., Puranen, L. y Juutilainen, J. Investigación de los efectos cogenotóxicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia in vivo. Radiación. Res. 165, 598-607, 2006.
 
Vijayalaxmi, Mohan, N, Meltz, ML, Wittler, MA, Estudios de proliferación y citogenéticos en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro a radiación de radiofrecuencia de 2450 MHz. Int J Radiat Biol 72(6):751-757, 1997a.
 
Vijayalaxmi, Frei, MR, Dusch, SJ, Guel, V, Meltz, ML, Jauchem, JR, Frecuencia de micronúcleos en la sangre periférica y la médula ósea de ratones propensos al cáncer expuestos crónicamente a radiación de radiofrecuencia de 2450 MHz. Radiat Res 147(4):495-500, 1997b.
 
Vijayalaxmi, Seaman RL, Belt ML, Doyle JM, Mathur SP, Prihoda TJ., Frecuencia de micronúcleos en células sanguíneas y de médula ósea de ratones expuestos a radiación electromagnética de banda ultraancha. Int J Radiat Biol. 75(1):115-120, 1999.
 
Vijayalaxmi, Leal BZ, Szilagyi M, Prihoda TJ, Meltz ML, Daño primario del ADN en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro a radiación de radiofrecuencia de 2450 MHz. Radiat Res 153(4):479-486, 2000.
 
Vijayalaxmi, Pickard WF, Bisht KS, Prihoda TJ, Meltz ML, LaRegina MC, Roti Roti JL, Straube WL, Moros EG. Micronúcleos en células de sangre periférica y médula ósea de ratas expuestas a radiofrecuencia de 2450 MHz
Vijayalaxmi, Leal BZ, Meltz ML, Pickard WF, Bisht KS, Roti Roti JL, Straube WL,
Moros EG, Estudios citogenéticos en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro a radiación de radiofrecuencia a una frecuencia de telefonía celular (835,62 MHz, FDMA). Radiat Res 155(1):113-121, 2001b.
  
Vijayalaxmi, Bisht KS, Pickard WF, Meltz ML, Roti Roti JL, Moros EG. Daño cromosómico y formación de micronúcleos en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro a radiación de radiofrecuencia a una frecuencia de telefonía celular (847,74 MHz, CDMA). Radiat Res 156(4):430-432, 2001c.
 
Vijayalaxmi, Sasser LB, Morris JE, Wilson BW, Anderson LE. Potencial genotóxico de la señal de comunicación inalámbrica de 1,6 GHz: bioensayo in vivo de dos años. Radiat Res 
159(4):558-564, 2003.
 
Zeni, O., Schiavoni, AS, Sannino, A., Antolini, A., Forigo, D., Bersani, F. y Scari,
Ausencia de efectos genotóxicos (inducción de micronúcleos) en linfocitos humanos expuestos in vitro a campos electromagnéticos de 900 MHz. Radiat. Res. 160, 152-158, 2003.
Zeni O, Romano M, Perrotta A, Lioi MB, Barbieri R, d'Ambrosio G, Massa R, Bufanda MR. Evaluación de los efectos genotóxicos en leucocitos de sangre periférica humana tras una exposición aguda in vitro a campos de radiofrecuencia de 900 MHz. Bioelectromagnética. 26(4):258-265, 2005.
  
Presidente Zhang, Xu ZP, Chiang H, Yo DQ, Zeng QL. [Efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 1800 MHz sobre el daño del ADN en células pulmonares de hámster chino.] Zhonghua Yu Fang Yi Xue Za Zhi. 40(3):149-152, 2006.
 
Zhang MB, He JL, Jin LF, Lu DQ. Estudio de la exposición a microondas de baja intensidad de 2450 MHz que mejora los efectos genotóxicos de la mitomicina C mediante la prueba de micronúcleos y el ensayo cometa in vitro. Biomed Environ Sci 15(4):283-290, 2002.
 
Zotti-Martelli L, Peccatori M, Scarpato R, Migliore L, Inducción de micronúcleos en linfocitos humanos expuestos in vitro a radiación de microondas. Mutat Res 472(1-2):51-58, 2000.
 
Zotti-Martelli L, Peccatori M, Maggini V, Ballardin M, Barale R. Respuesta individual a la inducción de micronúcleos en linfocitos humanos después de la exposición in vitro a radiación de microondas de 1800 MHz. Mutat Res. 582(1-2):42-52, 2005.
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 	 
APÉNDICE 6-A
Resúmenes sobre los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) en el ADN
 
27 (E)- efecto informado; 14 (NE)- no se informó ningún efecto significativo 
 
Ahuja YR , Vijayashree B , Saran R , Jayashri EL , Manoranjani JK , Escuela secundaria Bhargava . Efectos in vitro de campos electromagnéticos de baja frecuencia y bajo nivel sobre el daño del ADN en leucocitos humanos mediante el ensayo cometa. Indian J Biochem Biophys. 36(5):318-322, 1999. (E) 
 
Las fuentes de los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) se han rastreado hasta campos eléctricos y magnéticos variables en el tiempo, así como estables, tanto a frecuencias bajas como altas y ultra altas. De estos, los efectos de los campos magnéticos de baja frecuencia (50/60 HZ), directamente relacionados con corrientes variables en el tiempo, son de particular interés ya que la exposición a algunos campos puede ser una experiencia común. En el presente estudio, se han llevado a cabo investigaciones en campos electromagnéticos de bajo nivel (mT) y baja frecuencia (50 Hz) en voluntarios humanos sanos. Sus muestras de sangre periférica fueron expuestas a 5 dosis de campos electromagnéticos (2, 3, 5, 7 y 10 mT a 50 Hz) y analizadas mediante el ensayo del cometa. Los resultados se compararon con los obtenidos a partir de muestras no expuestas de los mismos sujetos. Se puntuaron 50 células por tratamiento por individuo para la longitud de la cola del cometa, que es una estimación del daño del ADN. Los datos de las observaciones entre los machos se agruparon para cada densidad de flujo para su análisis. En cada densidad de flujo, con una excepción, se observó un aumento significativo del daño del ADN en comparación con el valor de control. En comparación con un estudio similar realizado anteriormente por nosotros en hembras, el nivel de daño del ADN fue significativamente mayor en las hembras en comparación con los machos para cada densidad de flujo.
 
Cantoni O , Sestili P , Fiorani M , Casa de campo M . Efecto de campos eléctricos y/o magnéticos sinusoidales de 50 Hz sobre la tasa de reparación de roturas de cadenas simples de ADN en células de mamíferos cultivadas expuestas a tres carcinógenos diferentes: metilmetanosulfonato, cromato y radiación UV de 254 nm. Biochem Mol Biol Int. 38(3):527533, 1996. (NE) 
 
El tratamiento de células de mamíferos cultivadas con tres carcinógenos diferentes, a saber, metilmetano sulfonato (MMS), cromato y radiación UV 254, produce roturas de cadena sencilla de ADN (SSB) en células de mamíferos cultivadas. La velocidad de eliminación de estas lesiones no se ve afectada por la exposición a campos eléctricos de 50 Hz (0,2 - 20 kV/m), magnéticos (0,00020,2 mT) o eléctricos y magnéticos combinados. Estos resultados indican que, en las condiciones experimentales utilizadas en este estudio, los campos eléctricos, magnéticos y electromagnéticos de 50 Hz (en un amplio rango de intensidades) no afectan a la maquinaria implicada en la reparación de las SSB del ADN generadas por diferentes carcinógenos en tres líneas celulares de mamíferos cultivadas diferentes, lo que hace improbable que la exposición al campo mejore la capacidad de estos carcinógenos para inducir la transformación a través de la inhibición de la reparación del ADN.
 
 
Chahal R , Craig D.Q. , Pinney RJ . Investigación de los posibles efectos genotóxicos de los campos electromagnéticos de baja frecuencia en Escherichia coli. J Pharm Pharmacol. 45(1):30-33, 1993. (NE) 
 
La exposición de células en crecimiento de la cepa AB1157 de Escherichia coli a una frecuencia de 1 Hz con intensidades de campo de 1 o 3 kV m-1 no afectó las frecuencias de mutación espontáneas o inducidas por luz ultravioleta (UV) a la resistencia a la rifampicina. El crecimiento en presencia de carga tampoco alteró la sensibilidad de las cepas AB1157, TK702 umuC o TK501 umuC uvrB a la UV. De manera similar, aunque la resistencia de las cepas TK702 umuC y TK501 umuC uvrB a la UV aumentó por la presencia del plásmido pKM101, que contiene genes de reparación del ADN, el precrecimiento de cepas que contienen plásmido en campos eléctricos no aumentó la resistencia a la UV. Finalmente, el crecimiento en un campo de baja frecuencia en presencia de concentraciones subinhibitorias de mitomicina C no afectó las frecuencias de mutación inducidas por mitomicina C. Se concluye que los campos electromagnéticos de baja frecuencia no aumentan la mutación espontánea, no inducen la reparación del ADN ni aumentan los efectos mutagénicos de los rayos UV o la mitomicina C.
 
Perro chino , Tung WL La exposición a campos magnéticos mejora la reparación del ADN mediante la inducción de la síntesis de DnaK/J. FEBS Lett. 478(1-2):133-136, 2000. (E) 
  
En contraposición a la impresión común de que la exposición a un campo magnético de baja frecuencia causa mutaciones en los organismos, hemos demostrado que un campo magnético puede realmente mejorar la eficiencia de la reparación del ADN. Utilizando la cepa XL-1 Blue de Escherichia coli como huésped y el plásmido pUC8 que había sido mutagenizado con hidroxilamina como vector para la evaluación, descubrimos que los transformantes bacterianos que habían sido expuestos a un campo magnético de 50 Hz dieron porcentajes más bajos de colonias blancas en comparación con los transformantes que no habían sido expuestos al campo magnético. Este resultado fue indicativo de que la eficiencia de la reparación del ADN había mejorado. Se descubrió que la mejora estaba mediada por la sobreproducción inducida de proteínas de choque térmico DnaK/J (Hsp70/40).
 
Delimaris J , Tsilimigaki S , Messini-Nicolas N , Ziros E , Piperakis SM Efectos de los campos eléctricos pulsados sobre el ADN de los linfocitos humanos. Cell Biol Toxicol. 22(6):409-415, 2006. (E) 
Se investigaron los efectos de los campos eléctricos pulsados de baja frecuencia (50 Hz) sobre el ADN de los linfocitos humanos. También se evaluó la influencia de otros factores externos, como el peróxido de hidrógeno (H 2 O 2 ) y la radiación gamma, así como la eficiencia de reparación en estos linfocitos. El método utilizado fue el ensayo cometa, un método muy sensible y rápido para detectar daños en el ADN a nivel de células individuales. Se observó una cantidad significativa de daño después de la exposición a los campos eléctricos, en comparación con los controles. Después de 2 h de incubación a 37 grados C, se reparó una proporción del daño. El H 2 O 2 y la radiación gamma aumentaron el daño a los linfocitos expuestos a campos eléctricos pulsados según la dosis utilizada, mientras que la cantidad de reparación fue proporcional al daño.
 
Fairbairn DW , O'Neill Kuala Lumpur Efecto de la exposición a campos electromagnéticos en la formación de roturas de cadenas simples de ADN en células humanas. Cell Mol Biol (Noisy-legrand). 40(4):561-567, 1994. (NE) 
 
En varios estudios epidemiológicos se ha informado de que los campos electromagnéticos (CEM) están asociados con el cáncer humano. Los agentes asociados con el cáncer afectan al ADN de forma adversa. Este es un informe de un estudio de daño del ADN en células humanas expuestas a CEM. Se propone que las roturas de una sola hebra del ADN son eventos necesarios tanto en la mutagénesis como en la carcinogénesis. El ensayo en gel de una sola célula es una técnica sensible y precisa que se utilizó en este estudio para la detección de roturas de una sola hebra. El sistema de exposición a CEM utilizado aquí pareció no tener un efecto directo en la inducción de daño del ADN en una serie de experimentos. Además, los CEM no tuvieron un efecto significativo en la potenciación del daño del ADN en células tratadas con estrés oxidativo.
 
Fiorani M , Cantoni O , Sestili P , Conti R , Nicolini P , Vetrano F , Casa de campo M . Efectos de los campos eléctricos y/o magnéticos sobre la estructura y función del ADN en células humanas cultivadas. Mutat Res. 282(1):25-29, 1992. (NE) 
 
La exposición de células K562 cultivadas a campos eléctricos de 50 Hz (0,2-20 kV/m), magnéticos (0,002-2 G) o campos eléctricos y magnéticos combinados durante hasta 24 h no produjo lesiones detectables en el ADN, según se determinó mediante la técnica de elución por filtración. La tasa de crecimiento celular tampoco se vio afectada, así como los niveles intracelulares de ATP y NAD+. Estos resultados indican que, en las condiciones experimentales utilizadas en este estudio, los campos eléctricos, magnéticos y electromagnéticos de 50 Hz no son genotóxicos ni citotóxicos en células de mamíferos cultivadas.
 
Frazier yo , Reese JA , Morris JE , Jostes RF , Miller DL Exposición de células de mamíferos a campos magnéticos o eléctricos de 60 Hz: análisis de la reparación del ADN de roturas monocatenarias inducidas. Bioelectromagnetismo. 11(3):229-234, 1990. (NE) 
 
Se indujo daño al ADN en linfocitos periféricos humanos aislados mediante exposición a 5
Gy a radiación de 60Co. Se permitió que las células repararan el daño del ADN mientras estaban expuestas a campos de 60 Hz o mientras estaban expuestas simuladamente. Las células expuestas se sometieron a campos magnéticos (B) o eléctricos (E), solos o en combinación, durante su tiempo de reparación asignado. La reparación se detuvo en momentos específicos y las células se lisaron inmediatamente y luego se analizaron para detectar la presencia de roturas de cadena simple de ADN (SSB) mediante la técnica de elución alcalina. Entre el 50 y el 75 por ciento de las SSB inducidas se repararon 20 minutos después de la exposición, y la mayor parte del daño restante se reparó después de 180 minutos. Las células se expusieron a un campo B de CA de 60 Hz de 1 mT; un campo E de 1 o 20 V/m; o campos E y B combinados de 0,2 V/m y 0,05 mT, 6 V/m y 0,6 mT, o 20 V/m y 1 mT. No se observó que ninguna de las exposiciones afectara significativamente la reparación del ADN SSB.
 
Hong R. , Zhang Y , Liu Y , Weng EQ . [Efectos de frecuencias extremadamente bajas]
Campos electromagnéticos en el ADN de las células testiculares y la estructura de la cromatina del esperma en ratones] Zhonghua Lao Dong Wei Sheng Zhi Ye Bing Za Zhi. 23(6):414-417, 2005. (E) 
 
[Artículo en chino]
OBJETIVO: Estudiar los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) de 50 Hz sobre el ADN de las células testiculares y la estructura de la cromatina de los espermatozoides en ratones. MÉTODOS: Los ratones fueron expuestos a campos electromagnéticos de 50 Hz, 0,2 mT o 6,4 mT durante 4 semanas. La rotura de la cadena de ADN en las células testiculares se detectó mediante un ensayo de electroforesis en gel de una sola célula. La estructura de la cromatina de los espermatozoides se analizó mediante un ensayo de estructura de la cromatina de los espermatozoides con citometría de flujo. RESULTADOS: Después de la exposición a campos electromagnéticos de 50 Hz, 0,2 mT o 6,4 mT, el porcentaje de células con migración de ADN en las células testiculares totales aumentó del nivel de control de 25,64% a 37,83% y 39,38% respectivamente. La longitud relativa de la cola del cometa y el porcentaje de ADN en la cola del cometa respectivamente aumentaron de los niveles de control de 13,06% +/- 12,38% y 1,52% +/- 3,25% a 17,86% +/- 14,60% y 2,32% +/- 4,26% después de la exposición a 0,2 mT y a 17,88% +/- 13,71% y 2,35% +/- 3,87% después de la exposición a 6,4 mT (P < 0,05). La exposición a los CEM no había inducido cambios significativos en SDalphaT y XalphaT, pero COMPalphaT (células fuera de la población principal de alfa t), el porcentaje de espermatozoides con estructura de cromatina anormal, aumentó en los dos grupos expuestos. CONCLUSIÓN: Los campos electromagnéticos de 50 Hz pueden tener el potencial de inducir la rotura de la cadena de ADN en las células testiculares y la condensación de la cromatina de los espermatozoides en ratones.
Ivancsits S , Peregrino A , Dime E , Jahn O , Rudiger HW . Efectos genotóxicos específicos de cada tipo de célula de los campos electromagnéticos intermitentes de frecuencia extremadamente baja. Mutat Res. 583(2):184-188, 2005. (E) 
 
La cuestión de los efectos adversos para la salud de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) es muy controvertida. En la literatura se han publicado resultados contradictorios sobre el potencial genotóxico de los ELF-EMF. Para comprobar si esta controversia podría reflejar diferencias entre los objetivos celulares examinados, expusimos células cultivadas derivadas de diferentes tejidos a un ELF-EMF intermitente (sinusoidal de 50 Hz, 1 mT) durante 1-24 h. Se utilizaron los ensayos cometa alcalinos y neutros para evaluar las roturas de la cadena de ADN inducidas por ELF-EMF. Pudimos identificar tres tipos de células que responden (fibroblastos humanos, melanocitos humanos, células de la granulosa de rata) y tres tipos de células que no responden (linfocitos humanos, monocitos humanos, células del músculo esquelético humano), lo que apunta a la importancia del sistema celular utilizado al investigar los efectos genotóxicos de los ELFEMF.
 
Ivancsits S , Dime E , Jahn O , Rüdiger HW . Efectos relacionados con la edad en la inducción de roturas de cadenas de ADN por exposición intermitente a campos electromagnéticos. Mech Ageing Dev. 124(7):847-850, 2003. (E) 
 
 
Varios estudios que indican una disminución de la eficiencia de reparación del ADN con la edad plantean la pregunta de si la senescencia per se conduce a una mayor susceptibilidad al daño del ADN por exposición ambiental. Los fibroblastos cultivados de seis donantes sanos de diferentes edades expuestos a ELF-EMF intermitente (50 Hz sinusal, 1 mT) durante 1-24 h mostraron diferentes niveles basales de rotura de la cadena de ADN que se correlacionan con la edad. Las células revelaron una respuesta máxima a las 15-19 h de exposición. Esta respuesta fue claramente más pronunciada en células de donantes mayores, lo que podría indicar una disminución relacionada con la edad de la eficiencia de reparación del ADN de las roturas de la cadena de ADN inducidas por ELF-EMF.
 
Ivancsits S , Dime E , Peregrino A , Rudiger HW , Jahn O. Inducción de roturas de cadenas de ADN por exposición intermitente a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja en fibroblastos diploides humanos. Mutat Res. 519(1-2):1-13, 2002. (E) 
 
 
Los resultados de la investigación epidemiológica muestran una baja asociación del campo electromagnético (CEM) con un mayor riesgo de enfermedades cancerosas y la falta de relaciones dosis-efecto. Un componente importante en la evaluación del riesgo potencial de cáncer es el conocimiento sobre los efectos genotóxicos de los CEM de frecuencia extremadamente baja (CEM-ELF). Se expusieron fibroblastos diploides humanos a CEM-ELF continuos o intermitentes (50 Hz, sinusoidal, 24 h, 1000 microT). Para la evaluación de los efectos genotóxicos en forma de roturas de cadena simple (SSB) y doble (DSB) del ADN, se utilizó el ensayo cometa alcalino y neutro. A diferencia de la exposición continua a CEM-ELF, la aplicación de campos intermitentes resultó de manera reproducible en un aumento significativo de los niveles de rotura de la cadena de ADN, principalmente DSB, en comparación con los controles no expuestos. Las condiciones de intermitencia mostraron un impacto en la inducción de roturas de la cadena de ADN, produciendo los niveles más altos en 5 min de campo activo/10 min de campo inactivo. También encontramos diferencias individuales en la respuesta a los campos electromagnéticos de ELF, así como una evidente relación exposición-respuesta entre la densidad de flujo magnético y la migración de ADN en el ensayo del cometa. Nuestros datos indican firmemente un potencial genotóxico de los campos electromagnéticos intermitentes. Esto apunta a la necesidad de realizar más estudios in vivo y considerar los valores umbral ambientales para la exposición a los campos electromagnéticos de ELF.
 
Ivancsits S , Dime E , Peregrino A , Rudiger HW , Jahn O. Inducción de roturas de cadenas de ADN por exposición intermitente a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja en fibroblastos diploides humanos. Mutat Res. 519(1-2):1-13, 2002. (E) 
 
 
Los resultados de la investigación epidemiológica muestran una baja asociación del campo electromagnético (CEM) con un mayor riesgo de enfermedades cancerosas y la falta de relaciones dosis-efecto. Un componente importante en la evaluación del riesgo potencial de cáncer es el conocimiento sobre los efectos genotóxicos de los CEM de frecuencia extremadamente baja (CEM-ELF). Se expusieron fibroblastos diploides humanos a CEM-ELF continuos o intermitentes (50 Hz, sinusoidal, 24 h, 1000 microT). Para la evaluación de los efectos genotóxicos en forma de roturas de cadena simple (SSB) y doble (DSB) del ADN, se utilizó el ensayo cometa alcalino y neutro. A diferencia de la exposición continua a CEM-ELF, la aplicación de campos intermitentes resultó de manera reproducible en un aumento significativo de los niveles de rotura de la cadena de ADN, principalmente DSB, en comparación con los controles no expuestos. Las condiciones de intermitencia mostraron un impacto en la inducción de roturas de la cadena de ADN, produciendo los niveles más altos en 5 min de campo activo/10 min de campo inactivo. También encontramos diferencias individuales en la respuesta a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF), así como una evidente relación exposición-respuesta entre la densidad de flujo magnético y la migración de ADN en el ensayo del cometa. Nuestros datos indican claramente un potencial genotóxico de los campos electromagnéticos intermitentes. Esto indica la necesidad de realizar más estudios in vivo y de tener en cuenta los valores umbral ambientales para la exposición a los ELF.
 
Jajte J , Zmyslony M , Palus J , Dziubaltowska E , 1990-2000 . Efecto protector de la melatonina contra los daños en el ADN inducidos por iones de hierro in vitro y campos magnéticos de 7 mT a 50 Hz en linfocitos de rata. Mutat Res. 483(1-2):57-64, 2001. (E) 
 
Hemos demostrado previamente que la exposición simultánea de linfocitos de rata a iones de hierro y campo magnético de 50 Hz provocó un aumento en el número de células con roturas de cadenas de ADN. Aunque no se conoce el mecanismo del daño del ADN inducido por el campo magnético, suponemos que implica radicales libres. En el presente estudio, para confirmar nuestra hipótesis, hemos examinado el efecto de la melatonina, un eliminador de radicales libres establecido, sobre el daño del ADN en linfocitos de sangre periférica de rata expuestos in vitro a iones de hierro y campo magnético de 50 Hz. Se eligió el ensayo cometa alcalino para la evaluación del daño del ADN. Durante la preincubación, parte de las muestras de células se suplementaron con melatonina (0,5 o 1,0 mM). Los experimentos se realizaron en las muestras de células incubadas durante 3 h en bobinas de Helmholtz a 7 mT 50 Hz MF. Durante la exposición al campo magnético, algunas muestras se trataron con cloruro ferroso (FeCl2, 10 microg/ml), mientras que el resto sirvió como controles. Un aumento significativo en el número de células con daño en el ADN se encontró solo después de la exposición simultánea de linfocitos a FeCl2 y 7mT 50Hz MF, en comparación con las muestras de control o las incubadas con FeCl2 solo. Sin embargo, cuando las células fueron tratadas con melatonina y luego expuestas a iones de hierro y 50Hz MF, el número de células dañadas se redujo significativamente, y el efecto dependió de la concentración de melatonina. La reducción alcanzó aproximadamente el 50% a 0,5 mM y aproximadamente el 100% a 1,0 mM. Nuestros resultados indican que la melatonina proporciona protección contra el daño del ADN en linfocitos de rata expuestos in vitro a iones de hierro y 50Hz MF (7mT). Por lo tanto, se puede sugerir que los radicales libres pueden estar involucrados en el daño del ADN inducido por el campo magnético de 50Hz y los iones de hierro en los linfocitos de sangre de rata. Los futuros estudios experimentales, in vitro e in vivo, deben proporcionar una respuesta a la pregunta sobre el papel de la melatonina en los procesos de radicales libres en el campo magnético de frecuencia industrial.
 
Kindzelskii AL , Recursos humanos menores . Los campos eléctricos de corriente continua pulsada de frecuencia extremadamente baja promueven la extensión de los neutrófilos, la resonancia metabólica y el daño del ADN cuando se combinan con osciladores metabólicos. Biochim Biophys Acta. 1495(1):90-111, 2000. (E) 
 
La aplicación de campos eléctricos de corriente continua pulsada de frecuencia extremadamente baja que coinciden en frecuencia y fase con las oscilaciones metabólicas endógenas conduce a una extensión de neutrófilos muy exagerada y una resonancia metabólica en la que aumentan las amplitudes oscilatorias de NAD(P)H. En presencia de un campo resonante, la longitud de la célula migratoria aumenta de 10 a aproximadamente 40 micrones, al igual que la longitud total de los conjuntos de microfilamentos. Por el contrario, las células detienen la locomoción y se vuelven esféricas cuando se exponen a campos con desajuste de fase. Aunque no se encontró que los efectos celulares dependieran del tipo de electrodo y del tampón, fueron sensibles a las restricciones temporales (fase y duración del pulso) y a la carga de la superficie celular. Sugerimos una hipótesis de acoplamiento electromecánico en la que los campos eléctricos aplicados y las fuerzas de polimerización del citoesqueleto actúan juntos para superar la tensión superficial/cortical de los neutrófilos, promoviendo así el ensamblaje neto del citoesqueleto y mayores amplitudes metabólicas. La resonancia metabólica mejora la producción metabólica de oxígeno reactivo por parte de los neutrófilos. Además, se observó daño del ADN celular después de una resonancia metabólica prolongada utilizando tanto la electroforesis en gel de células individuales (ensayo "cometa") como el marcaje del ADN con 3'-OH utilizando la desoxinucleotidil transferasa terminal. Estos resultados brindan información sobre el procesamiento de señales transmembrana y las interacciones celulares con campos eléctricos débiles.
 
Lai H , Parque Nacional Singh . La exposición aguda a un campo magnético de 60 Hz aumenta la rotura de cadenas de ADN en células cerebrales de ratas. Bioelectromagnetismo. 18(2):156-165, 1997. (E) 
 
La exposición aguda (2 h) de ratas a un campo magnético de 60 Hz (densidades de flujo de 0,1, 0,25 y 0,5 mT) provocó un aumento dependiente de la dosis en las roturas de cadenas de ADN en las células cerebrales de los animales (ensayadas mediante un método de electroforesis en microgel a las 4 h posteriores a la exposición). Se observó un aumento de las roturas de ADN de cadena sencilla después de la exposición a campos magnéticos de 0,1, 0,25 y 0,5 mT, mientras que se observó un aumento de las roturas de ADN de cadena doble a 0,25 y 0,5 mT. Debido a que las roturas de cadenas de ADN pueden afectar las funciones celulares, provocar carcinogénesis y muerte celular y estar relacionadas con la aparición de enfermedades neurodegenerativas, nuestros datos pueden tener implicaciones importantes para los posibles efectos sobre la salud de la exposición a campos magnéticos de 60 Hz.
 
Lai H , Parque Nacional Singh . Roturas de cadenas de ADN inducidas por campos magnéticos en células cerebrales de ratas. Environ Health Perspect. 112(6):687-694, 2004. (E) 
En investigaciones anteriores, descubrimos que las ratas expuestas de forma aguda (2 horas) a un campo magnético sinusoidal de 60 Hz a intensidades de 0,1-0,5 militesla (mT) mostraron aumentos en las roturas de cadena simple y doble de ADN en sus células cerebrales. Investigaciones posteriores demostraron que estos efectos podrían bloquearse mediante el tratamiento previo de las ratas con los eliminadores de radicales libres melatonina y N-terc-butil-alfa-fenilnitrona, lo que sugiere la participación de los radicales libres. En el presente estudio, se investigaron más a fondo los efectos de la exposición al campo magnético en el ADN de las células cerebrales de la rata. La exposición a un campo magnético de 60 Hz a 0,01 mT durante 24 horas provocó un aumento significativo en las roturas de cadena simple y doble de ADN. Prolongar la exposición a 48 horas provocó un aumento mayor. Esto indica que el efecto es acumulativo. Además, el tratamiento con Trolox (un análogo de la vitamina E) o 7-nitroindazol (un inhibidor de la óxido nítrico sintasa) bloqueó las roturas de cadenas de ADN inducidas por campos magnéticos. Estos datos respaldan aún más el papel de los radicales libres en los efectos de los campos magnéticos. El tratamiento con el quelante de hierro deferiprona también bloqueó los efectos de los campos magnéticos en el ADN de las células cerebrales, lo que sugiere la participación del hierro. La exposición aguda al campo magnético aumentó la apoptosis y la necrosis de las células cerebrales en la rata. Nuestra hipótesis es que la exposición a un campo magnético de 60 Hz inicia un proceso mediado por hierro (por ejemplo, la reacción de Fenton) que aumenta la formación de radicales libres en las células cerebrales, lo que conduce a roturas de cadenas de ADN y muerte celular. Esta hipótesis podría tener una implicación importante para los posibles efectos sobre la salud asociados con la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en entornos públicos y laborales.
Lai H , Parque Nacional Singh . La melatonina y la N-tert-butil-alfa-fenilnitrona bloquean las roturas de cadena simple y doble del ADN inducidas por campos magnéticos de 60 Hz en células cerebrales de ratas. J Pineal Res. 22(3):152-162, 1997. (E) 
 
En investigaciones anteriores, hemos encontrado un aumento en las roturas de cadena simple y doble de ADN en células cerebrales de ratas después de la exposición aguda (dos horas) a un campo magnético sinusoidal de 60 Hz. El presente experimento se llevó a cabo para investigar si el tratamiento con melatonina y el compuesto de trampa de espín N-tert-butil-alfa-fenilnitrona (PBN) podría bloquear el efecto de los campos magnéticos en el ADN de las células cerebrales. Se inyectó a las ratas melatonina (1 mg/kg, sc) o PBN (100 mg/kg, ip) inmediatamente antes y después de dos horas de exposición a un campo magnético de 60 Hz a una intensidad de 0,5 mT. Descubrimos que ambos tratamientos farmacológicos bloquearon las roturas de cadena simple y doble de ADN inducidas por el campo magnético en las células cerebrales, según se analizó mediante un método de electroforesis en microgel. Dado que la melatonina y el PBN son eliminadores eficientes de radicales libres, estos datos sugieren que los radicales libres pueden desempeñar un papel en el daño del ADN inducido por el campo magnético.
 
Li SH , Perro Chow KC . La exposición a campos magnéticos induce la degradación del ADN. Biochem Biophys Res Commun. 280(5):1385-1388, 2001. (E) 
 
En nuestros experimentos anteriores, descubrimos que la exposición al campo magnético podría producir efectos tanto estabilizadores como desestabilizadores en el ADN de Escherichia coli, dependiendo de nuestros parámetros de evaluación, y ambos efectos estaban asociados con la síntesis inducida de las proteínas de choque térmico Hsp70/Hsp40 (DnaK/DnaJ). Estos resultados contradictorios nos impulsaron a explorar en este estudio el efecto de la exposición al campo magnético en la estabilidad del ADN in vivo cuando se suprimía la respuesta al choque térmico de la célula. Al utilizar el plásmido pUC18 en E. coli como indicador, descubrimos que sin la protección de la respuesta al choque térmico, la exposición al campo magnético inducía de hecho la degradación del ADN y este efecto perjudicial podía verse disminuido por la presencia de un antioxidante, Trolox C. En nuestra prueba in vitro, también demostramos que el campo magnético podía potenciar la actividad de los radicales oxidantes.
 
Lopucki M , Schmerold yo , Dadak A , Wiktor H , Niedermüller H , Cankofer M . Los campos magnéticos de baja dosis no causan daño oxidativo al ADN en los cotiledones placentarios humanos in vitro. Virchows Arch. 446(6):634-639, 2005. (NE) 
 
El impacto biológico de los campos magnéticos de baja dosis generados por aparatos eléctricos presentes en el entorno humano es aún incierto. En este estudio, las placentas humanas sirvieron como tejido modelo para la evaluación del efecto potencial de los campos magnéticos oscilantes de baja intensidad sobre la concentración de 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina (8-OH-dG) en el ADN celular. Los cotiledones se diseccionaron de placentas obtenidas inmediatamente después de partos fisiológicos y expuestas a campos magnéticos (grupos MF A, 2 mT, 50 Hz y MF B, 5 mT, 50 Hz) o exposición simulada (grupo C) durante una perfusión in vitro de 3 h. El ADN celular se aisló, se hidrolizó y se analizó por HPLC. Los nucleósidos nativos se monitorearon a 254 nm y 8-OH-dG por detección electroquímica. Los resultados se expresaron como mumol 8-OH-dG/mol desoxiguanosina (dG). Las concentraciones de 8-OH-dG en el grupo C, MF A y MF B fueron 28,45±15,27 micromol/mol dG, 62,80±31,91 mumol/mol dG y 27,49±14,23 micromol/mol dG, respectivamente, lo que no demuestra diferencias significativas entre los grupos. Los resultados sugieren que los tejidos placentarios poseen una capacidad para proteger el ADN contra alteraciones oxidativas por campos magnéticos de intensidades que previamente se ha demostrado que producen daño del ADN mediado por radicales en células cerebrales de ratas in vivo y desequilibrios en la liberación de electrolitos de los cotiledones en condiciones in vitro.
 
Lourenncini da Silva R , Albano F , Lopes dos Santos LR , Tavares AD Jr. , Ciervo de Felzen I. El efecto de la exposición a campos electromagnéticos en la formación de lesiones en el ADN. Redox Rep. 5(5):299-301, 2000. (E) 
 
En un intento de determinar si la exposición a campos electromagnéticos (CEM) podría provocar daños en el ADN, expusimos plásmidos pBR322 tratados con SnCl2 a CEM y analizamos los cambios conformacionales resultantes mediante electroforesis en gel de agarosa. Se observó una potenciación dependiente de los CEM de la escisión del ADN (es decir, la aparición de plásmidos relajados). En confirmación de esto, los plásmidos preexpuestos a CEM también fueron menos capaces de transformar Escherichia coli. Los resultados indican que los CEM, en presencia de un metal de transición, son capaces de causar daños en el ADN. Estas observaciones respaldan la idea de que los CEM, probablemente a través de la generación secundaria de especies reactivas de oxígeno, pueden ser clastogénicos y brindan una posible explicación de la correlación observada entre la exposición a CEM y la frecuencia de ciertos tipos de cáncer en humanos.
 
Luceri C , De Filippo C , Giovannelli L , Blangiardo M , Cavalieri D , Aglietti F , Pampaloni M , Andreuccetti D , Pieri L , Bambi F , Biggeri A , Dolara P. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja no afectan el daño del ADN ni los perfiles de expresión génica de los linfocitos de levadura y humanos. Radiat Res. 164(3):277-285, 2005. (NE) 
Estudiamos los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) de frecuencia extremadamente baja (50 Hz) sobre los linfocitos de sangre humana periférica y Saccharomyces cerevisiae DBY747. Se obtuvo una exposición gradual a una densidad de flujo magnético de 50 Hz con un sistema de bobina de Helmholtz ajustado a 1, 10 o 100 microT durante 18 h. Los efectos de los CEM sobre el daño del ADN se estudiaron con el ensayo de electroforesis en gel de una sola célula (ensayo cometa) en linfocitos. Los perfiles de expresión génica de células humanas y de levadura expuestas a CEM se evaluaron con microarreglos de ADN que contenían 13.971 y 6.212 oligonucleótidos, respectivamente. Después de la exposición a los CEM, no observamos un aumento en la cantidad de roturas de cadena o bases de ADN oxidadas en relación con los controles ni una variación en los perfiles de expresión génica. Los resultados sugieren que los CEM de frecuencia extremadamente baja no inducen daño del ADN ni afectan la expresión génica en estos dos sistemas celulares eucariotas diferentes.
 
McNamee JP , Bellier PV , McLean Jr. , Marro L , Gajda GB , Gracias A . Daño del ADN y apoptosis en el cerebelo inmaduro de ratón tras exposición aguda a un campo magnético de 1 mT y 60 Hz. Mutat Res. 513(1-2):121-133, 2002. (NE) 
 
Varios estudios recientes han informado que la exposición de todo el cuerpo de roedores a campos magnéticos de frecuencia industrial (MF) puede dar lugar a roturas de cadena simple y doble de ADN en los cerebros de estos animales. El estudio actual se realizó para investigar si una exposición aguda de 2 h a un MF de 1 mT, 60 Hz podría provocar daño al ADN y, posteriormente, apoptosis, en los cerebros de ratones inmaduros (de 10 días de edad). El daño al ADN se cuantificó a las 0, 2, 4 y 24 h después de la exposición utilizando el ensayo de cometa alcalino. La apoptosis se cuantificó en la capa de células granulares externas (EGCL) del cerebelo de ratón inmaduro a las 0 y 24 h después de la exposición a MF mediante el ensayo de marcado de extremos de muesca con dUTP mediado por TdT (TUNEL). Se utilizaron cuatro parámetros (cociente de la cola, momento de la cola, longitud del cometa y longitud de la cola) para evaluar el daño al ADN de cada cometa. Si bien se detectó un mayor daño del ADN mediante la relación de cola a las 2 h después de la exposición a MF, no se detectó evidencia de un mayor daño del ADN mediante los otros parámetros. Además, no se observaron diferencias similares utilizando estos parámetros en ninguno de los otros momentos posteriores a la exposición. No se observó un aumento de la apoptosis en el EGCL de los ratones expuestos a MF, en comparación con los ratones simulados. En conjunto, estos resultados no respaldan la hipótesis de que la exposición aguda a MF causa daño del ADN en los cerebelos de ratones inmaduros.
 
McNam ee JP , Bellier PV , Chauhan V. , Gajda GB , Lemay E , Thansandote A. Evaluación del daño del ADN en el cerebro de roedores después de la exposición aguda a un campo magnético de 60 Hz. Radiat Res. 164(6):791-797, 2005. (NE) 
En los últimos años, numerosos estudios han informado de una débil asociación entre la exposición a campos magnéticos de 60 Hz y la incidencia de ciertos cánceres. Hasta la fecha, no se ha identificado ningún mecanismo para explicar estos hallazgos. El objetivo del presente estudio fue investigar si la exposición aguda a campos magnéticos podría provocar daños en el ADN dentro de las células cerebrales tanto del cerebro completo como de homogeneizados cerebelosos de ratas adultas, ratones adultos y ratones inmaduros. Los roedores fueron expuestos a un campo magnético de 60 Hz (0, 0,1, 1 o 2 mT) durante 2 h. Luego, a las 0, 2 y 4 h después de la exposición, los animales fueron sacrificados humanitariamente, sus cerebros fueron extraídos y homogeneizados rápidamente, y las células fueron arrojadas a geles de agarosa para su procesamiento mediante el ensayo de cometa alcalino. Se utilizaron cuatro parámetros (coeficiente de cola, momento de cola, longitud del cometa y longitud de la cola) para evaluar el daño al ADN de cada cometa. En cada especie, se detectó un aumento significativo del daño del ADN con cada uno de los cuatro parámetros en el control positivo (rayos X de 2 Gy) en relación con los controles negativos y simulados no irradiados concurrentes. Sin embargo, ninguno de los cuatro parámetros detectó un aumento significativo del daño del ADN en homogenizados de células cerebrales tras ninguna exposición a campos magnéticos (0-2 mT) en ningún momento después de la exposición. Los datos de dosis-respuesta y de evolución temporal de los múltiples grupos de animales evaluados en este estudio no proporcionan evidencia de daño del ADN inducido por campos magnéticos.
 
Miyakoshi J , Yoshida M , Shibuya K , Yokohama Y . La exposición a campos magnéticos fuertes a frecuencia industrial potencia las roturas de cadenas de ADN inducidas por rayos X. J Radiat Res (Tokio). 41(3):293-302, 2000. (E) 
 
Examinamos el efecto de un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELFMF) a 5, 50 y 400 mT sobre las roturas de cadenas de ADN en células MO54 de glioma humano. Se realizó un análisis de daño del ADN utilizando el método de ensayo de cometa alcalino. Las células se expusieron a rayos X solos (5 Gy), ELFMF solo o rayos X seguidos de ELFMF a 4 grados C o en hielo. No se observó ninguna diferencia significativa en el momento de cola entre las exposiciones de control y ELFMF hasta 400 mT. La irradiación con rayos X aumentó las roturas de cadenas de ADN. Cuando las células se expusieron a rayos X seguidos de ELFMF a 50 y 400 mT, el momento de cola aumentó significativamente en comparación con el de los rayos X solos. Cuando la exposición de las células se realizó a 37 grados C, no se observó ningún cambio significativo entre los rayos X solos y los rayos X más 400 mT. Previamente, hemos observado que la exposición a 400 mT de ELFMF durante 2 h aumentaba las mutaciones inducidas por rayos X (Miyakoshi et al, Mutat. Res., 349: 109-114, 1996). Además, se observó un aumento de la mutación por exposición a ELFMF en células durante la fase de síntesis de ADN (Miyakoshi et al., Int. J. Radiat. Biol., 71: 75-79, 1997). A partir de estos resultados, parece que la exposición a ELFMF de alta densidad a más de 50 mT puede potenciar las roturas de cadenas de ADN inducidas por rayos X.
 
Moretti M , Villarini M , Simonucci S , Fatiga C , Scassellati-Sforzolini G , Monarca S , Pasquini R , Angelucci M , Correas M Efectos de la coexposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) y benceno o metabolitos de benceno determinados in vitro mediante el ensayo de cometa alcalino. Toxicol Lett. 157(2):119-128, 2005. (E) 
 
En el presente estudio, investigamos in vitro la posible actividad genotóxica y/o co-genotóxica de los campos magnéticos (MF) de 50 Hz (frecuencia industrial) mediante el uso del ensayo de electroforesis en microgel de células individuales alcalinas (cometa). Se realizaron conjuntos de experimentos para evaluar la posible interacción entre los MF de 50 Hz y el benceno, un leucemógeno conocido. También se evaluaron tres metabolitos hidroxilados del benceno: 1,2-bencenodiol (1,2-BD, catecol), 1,4-bencenodiol (1,4-BD, hidroquinona) y 1,2,4-bencenotriol (1,2,4-BT). Los MF (1 mT) se generaron mediante un sistema que consta de un par de bobinas paralelas en una configuración de Helmholtz. Para evaluar el potencial genotóxico de los MF de 50 Hz, los cultivos de células Jurkat se expusieron a 1 mT de MF o se expusieron de forma simulada durante 1 h. Para evaluar la actividad co-genotóxica de MF, los xenobióticos (benceno, catecol, hidroquinona y 1,2,4-bencenotriol) se añadieron a subcultivos de células Jurkat al comienzo del tiempo de exposición. En cultivos celulares co-expuestos a 1 mT (50 Hz) de MF, el benceno y el catecol no mostraron ninguna actividad genotóxica. Sin embargo, la co-exposición de cultivos celulares a 1 mT de MF e hidroquinona condujo a la aparición de un claro efecto genotóxico. Además, la co-exposición de cultivos celulares a 1 mT de MF y 1,2,4-bencenotriol condujo a un marcado aumento en la genotoxicidad del metabolito final del benceno. La posibilidad de que 50 Hz (frecuencia industrial) MF pueda interferir con la actividad genotóxica de los xenobióticos tiene implicaciones importantes, ya que es probable que las poblaciones humanas estén expuestas a una variedad de agentes genotóxicos concomitantemente con la exposición a este tipo de agente físico.
 
Nikolova T , Por favor J , Rolletschek A , Blyszczuk P , Fuchs J , Jovtchev G , Schuderer J , Kuster N , Productor: Wobus AM . Los campos electromagnéticos afectan los niveles de transcripción de genes relacionados con la apoptosis en células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias. ASEB J. 19(12):1686-1688, 2005. (E) 
 
Se utilizaron células madre embrionarias (ES) de ratón como modelo experimental para estudiar los efectos de los campos electromagnéticos (CEM). Las células progenitoras neuronales positivas para nestina derivadas de ES se expusieron a CEM de frecuencia extremadamente baja que simulaban campos magnéticos de líneas eléctricas a 50 Hz (ELF-EMF) y a CEM de radiofrecuencia que simulaban señales del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) a 1,71 GHz (RF-EMF). Después de la exposición a CEM, se analizaron las células para determinar los niveles de transcripción de genes y proteínas reguladores del ciclo celular, relacionados con la apoptosis y específicos neuronales; cambios en la proliferación; apoptosis; y efectos citogenéticos. El análisis cuantitativo de RT-PCR reveló que la exposición a CEM de ELF a células neuronales derivadas de ES afectó significativamente los niveles de transcripción de los genes bcl-2, bax y reguladores del ciclo celular "inducibles por daño del ADN por detención del crecimiento" GADD45, mientras que los niveles de ARNm de genes específicos neuronales no se vieron afectados. La exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de las células progenitoras neuronales provocó una regulación negativa de Nurr1 neuronal específico y una regulación positiva de los niveles de ARNm de Bax y GADD45. La exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia a corto plazo durante 6 h, pero no durante 48 h, provocó un aumento bajo y transitorio de las roturas de doble cadena de ADN. No se observaron efectos de los campos electromagnéticos de baja frecuencia y de radiofrecuencia en la función mitocondrial, la apoptosis nuclear, la proliferación celular y las alteraciones cromosómicas. Podemos concluir que la exposición a campos electromagnéticos de las células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias afecta transitoriamente el nivel de transcripción de los genes relacionados con la apoptosis y el control del ciclo celular. Sin embargo, estas respuestas no están asociadas con cambios detectables en la fisiología celular, lo que sugiere mecanismos compensatorios a nivel traduccional y postraduccional.
 
Reese JA , Jostes RF , Frazier yo . Exposición de células de mamíferos a campos magnéticos o eléctricos de 60 Hz: análisis de roturas de cadenas simples de ADN. Bioelectromagnetismo. 9(3):237-247, 1998. (NE) 
 
Las células de ovario de hámster chino (CHO) se expusieron durante 1 h a campos magnéticos de 60 Hz (0,1 o 2 mT), campos eléctricos (1 o 38 V/m) o a campos magnéticos y eléctricos combinados (2 mT y 38 V/m, respectivamente). Después de la exposición, las células se lisaron y el ADN se analizó para detectar la presencia de roturas de cadena sencilla (SSB), utilizando la técnica de elución alcalina. No se detectaron diferencias significativas en la cantidad de SSB de ADN entre las células expuestas y las expuestas de forma simulada. Un control positivo expuesto a irradiación con rayos X mantuvo la SSB con una frecuencia relacionada con la dosis. Las células expuestas a mostaza nitrogenada (un agente de reticulación conocido) y a irradiación con rayos X demostraron que el ensayo podía detectar ADN reticulado en nuestras condiciones de exposición a campos eléctricos y magnéticos.
 
Robison J. G. , Pendleton Arkansas , Monson noqueado , Murray BK , O'Neill Kuala Lumpur . Disminución de las tasas de reparación del ADN y protección contra la apoptosis inducida por calor mediada por
Exposición a campos electromagnéticos. Bioelectromagnetismo. 23(2):106-112, 2002. (E) 
 
En este estudio, demostramos que la exposición a campos electromagnéticos (CEM) produce protección contra la apoptosis inducida por calor en líneas celulares de cáncer humano de una manera dependiente del tiempo. La protección contra la apoptosis se determinó cultivando las líneas celulares HL-60, HL-60R y Raji en un CEM sinusoidal de 0,15 mT a 60 Hz durante períodos de tiempo entre 4 y 24 h. Después de la inducción de la apoptosis, las células se analizaron mediante el ensayo de cometa neutral para determinar el porcentaje de células apoptóticas. Para descubrir la duración de esta protección, las células se cultivaron en el CEM durante 24 h y luego se retiraron durante 24 a 48 h antes de realizar los ensayos de choque térmico y cometa neutral. Nuestros resultados demuestran que la exposición a CEM ofrece una protección significativa contra la apoptosis (P < .0001 para HL-60 y HL-60R, P < .005 para Raji) después de 12 h de exposición y que la protección puede durar hasta 48 h después de la eliminación del CEM. En este estudio demostramos además el efecto de los campos electromagnéticos en las tasas de reparación del ADN. Los datos de reparación del ADN se obtuvieron exponiendo las mismas líneas celulares a los campos electromagnéticos durante 24 horas antes de dañar las células expuestas y las no expuestas con H2O2. Se dejó que las células se repararan durante períodos de tiempo entre 0 y 15 minutos antes del análisis utilizando el ensayo de cometa alcalino. Los resultados mostraron que la exposición a los campos electromagnéticos redujo significativamente las tasas de reparación del ADN en las líneas celulares HL-60 y HL-60R (P < 0,001 y P < 0,01 respectivamente), pero no en la línea celular Raji. Es importante destacar que nuestros resultados de apoptosis muestran que se necesita un tiempo mínimo de exposición a un campo electromagnético antes de que se observen efectos. Esto puede explicar estudios previos que no mostraron cambios en la susceptibilidad a la apoptosis y las tasas de reparación cuando los tratamientos y la exposición a los campos electromagnéticos se administraron simultáneamente. Sin embargo, es necesario realizar más investigaciones antes de que los datos de este estudio in vitro se puedan aplicar a los sistemas in vivo.
 
señor bufanda , Sannino A , Perrotta A , Sarti M , Mesica P , Bersani F . Evaluación de los efectos genotóxicos en fibroblastos humanos tras exposición intermitente a campos electromagnéticos de 50 Hz: un estudio confirmatorio. Radiat Res. 164(3):270-276, 2005. (NE) 
 
El objetivo de esta investigación fue confirmar los principales resultados reportados en estudios recientes sobre la inducción de efectos genotóxicos en fibroblastos humanos expuestos a campos electromagnéticos sinusoidales intermitentes de 50 Hz (5 min de campo encendido/10 min de campo apagado). Para este propósito, se evaluó la inducción de roturas de cadena simple de ADN mediante la aplicación del ensayo de electroforesis en gel alcalino de células individuales (SCGE)/cometa. Para extender el estudio y validar los resultados, en las mismas condiciones experimentales, también se probó la genotoxicidad potencial mediante la exposición de las células a una señal de línea eléctrica de 50 Hz (frecuencia de 50 Hz más sus armónicos). El ensayo de micronúcleos con bloqueo de citocinesis se aplicó después de 24 h de exposición intermitente a señales sinusoidales y de línea eléctrica para obtener información sobre la cinética del ciclo celular. Los experimentos se llevaron a cabo en fibroblastos diploides humanos (ES-1). Para cada ejecución experimental, se configuraron muestras expuestas y simuladas; También se proporcionaron controles positivos mediante el tratamiento de células con peróxido de hidrógeno o mitomicina C para el ensayo de cometa o de micronúcleos, respectivamente. No se detectó ninguna diferencia estadísticamente significativa en las muestras expuestas en comparación con las expuestas simuladamente en ninguna de las condiciones experimentales probadas (P > 0,05). Por el contrario, los controles positivos mostraron un aumento estadísticamente significativo en el daño del ADN en todos los casos, como se esperaba. En consecuencia, nuestros hallazgos no confirman los resultados informados previamente para la inducción de cometas o un aumento en la frecuencia de micronúcleos.
 
Schmitz C , Keller E , Freuding T , Silny J , Por favor, introduzca su correo electrónico . La exposición a un campo magnético de 50 Hz influye en la reparación del ADN y la síntesis de ADN mitocondrial de distintos tipos de células en el cerebro y el riñón de ratones adultos. Acta Neuropathol (Berl). 107(3):257-264, 2004. (E) 
 
A pesar de varias investigaciones recientes, el impacto de la exposición de cuerpo entero a campos magnéticos sobre alteraciones específicas de tipo celular debido al daño del ADN y la reparación del ADN sigue sin estar claro. En este estudio piloto, ratones adultos fueron expuestos a un campo magnético de 50 Hz (valor medio 1,5 mT) durante 8 semanas o se dejaron sin exposición. Cinco minutos después de finalizar la exposición, los ratones recibieron [(3)H]timidina y fueron sacrificados 2 h después. Se prepararon autorradiografías a partir de secciones de parafina de cerebros y riñones para medir la síntesis de ADN no programada y la síntesis de ADN mitocondrial, o la traducción de mellas in situ con ADN polimerasa-I y [(3)H]dTTP. Un aumento significativo (P < 0,05) tanto en la síntesis de ADN no programada como en la traducción de mellas in situ solo se encontró para las células epiteliales del plexo coroideo. Por lo tanto, estos dos métodos independientes indican que el daño del ADN nuclear se produce por la exposición prolongada y fuerte al campo magnético. El hecho de que sólo se vieran afectadas las células epiteliales del plexo podría indicar posibles efectos de los campos magnéticos en el transporte de hierro a través de la barrera sangre-líquido cefalorraquídeo, pero los mecanismos no se comprenden actualmente. La síntesis de ADN mitocondrial aumentó exclusivamente en las células epiteliales renales de los túbulos contorneados distales y los conductos colectores, es decir, células con un contenido muy alto de mitocondrias, lo que posiblemente indique una mayor actividad metabólica de estas células.
 
Singh N , Por Lai H. La exposición a un campo magnético de 60 Hz induce enlaces cruzados de ADN en células cerebrales de ratas. Mutat Res. 400(1-2):313-320, 1998. (E) 
 
En investigaciones anteriores, encontramos un aumento en las roturas de cadenas de ADN en células cerebrales de ratas expuestas de forma aguda a un campo magnético de 60 Hz (durante 2 h a una intensidad de 0,5 mT). Las roturas de cadenas de ADN se midieron con un ensayo de electroforesis en microgel utilizando la longitud de la migración de ADN como índice. En el presente experimento, descubrimos que la mayor parte del aumento de la migración de ADN inducido por el campo magnético se observó solo después del tratamiento con proteinasa-K, lo que sugiere que el campo causó enlaces cruzados ADN-proteína. Además, cuando las células cerebrales de las ratas de control se expusieron a rayos X, se observó un aumento de la migración de ADN, cuyo grado fue independiente del tratamiento con proteinasa-K. Sin embargo, el aumento de la migración de ADN inducido por rayos X se retrasó en las células de los animales expuestos a campos magnéticos incluso después del tratamiento con proteinasa-K, lo que sugiere que los enlaces cruzados ADN-ADN también fueron inducidos por el campo magnético. Los efectos de los campos magnéticos también se compararon con los de un agente inductor de enlaces cruzados de ADN conocido, la mitomicina C. El patrón de efectos es similar entre los dos agentes. Estos datos sugieren que se forman enlaces cruzados ADN-proteína y ADN-ADN en las células cerebrales de ratas después de una exposición aguda a un campo magnético de 60 Hz.
 
Estrellas L , Testa A , Villani P , Marino C , Lovisolo GA , Conti D , Ruso F , Freseña AM , Cordelli E Ausencia de genotoxicidad en células sanguíneas humanas expuestas a campos magnéticos de 50 Hz, evaluada mediante ensayos de cometa, aberración cromosómica, micronúcleos y análisis de intercambio de cromátidas hermanas. Bioelectromagnetismo. 25(1):41-48, 2004. (NE) 
 
En el pasado, los estudios epidemiológicos indicaron una posible correlación entre la exposición a campos ELF y el cáncer. La preocupación pública por los posibles peligros asociados con la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFMF) estimuló un mayor esfuerzo de investigación científica. Sin embargo, investigaciones y estudios de laboratorio más recientes no han podido confirmar definitivamente la correlación sugerida por los estudios epidemiológicos. El objetivo de este estudio fue evaluar los efectos de los campos magnéticos de 50 Hz en células sanguíneas humanas expuestas in vitro, utilizando varios enfoques metodológicos para la detección de genotoxicidad. Muestras de sangre completa obtenidas de cinco donantes se expusieron durante 2 h a un campo magnético uniforme de 50 Hz, 1 mT generado por un sistema de bobina de Helmholtz. Se utilizaron ensayos de cometa, intercambios de cromátidas hermanas (SCE), aberraciones cromosómicas (CA) y pruebas de micronúcleos (MN) para evaluar el daño del ADN, un sello distintivo de la transformación de células malignas. También se evaluaron los efectos de una exposición combinada con rayos X. Los resultados obtenidos no muestran ninguna diferencia significativa entre las muestras expuestas a ELFMF y las no expuestas. Además, no se observó ningún efecto sinérgico con la radiación ionizante. Se observó una disminución leve pero significativa de la proliferación celular en las muestras tratadas con ELFMF y en las muestras sometidas a la exposición combinada.
 
BM de Svedenstal , Johanson KJ , KH leve .  Daño del ADN inducido en las células cerebrales de
Ratones CBA expuestos a campos magnéticos. In Vivo. 13(6):551-552, 1999. (E) 
 
Se estudió la migración de ADN, mediante electroforesis en gel de células individuales (ensayo cometa), en células cerebrales de ratones CBA expuestas de forma continua a campos magnéticos (MF) de 50 Hz y 0,5 mT durante 2 horas, 5 días o 14 días. No se observaron diferencias en los grupos expuestos a MF durante 2 horas y 5 días en comparación con los controles. Sin embargo, en el grupo expuesto a MF durante 14 días, se observó una migración de ADN celular significativamente prolongada (0,02 < p < 0,05). Estos cambios, junto con los resultados de estudios previos, indican que los campos magnéticos pueden tener efectos genotóxicos en las células cerebrales.
 
Testa A , Cordelli E , Estrellas L , Marino C , Lovisolo GA , Freseña AM , Conti D , Villani P . Evaluación del efecto genotóxico de campos magnéticos de baja intensidad de 50 Hz sobre células sanguíneas humanas mediante diferentes ensayos citogenéticos. Bioelectromagnetismo. 25(8):613-619, 2004. (NE) 
 
La cuestión de si los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFMF) pueden contribuir a la mutagénesis o carcinogénesis es de interés actual. Para evaluar los posibles efectos genotóxicos de los ELFMF, células sanguíneas humanas de cuatro donantes fueron expuestas in vitro durante 48 h a un campo magnético uniforme de 50 Hz, 1 mT generado por un sistema de bobina de Helmholtz. Se utilizaron ensayos de cometa (SCGE), intercambios de cromátidas hermanas (SCE), aberraciones cromosómicas (CA) y pruebas de micronúcleos (MN) para evaluar el daño del ADN. Las células pretratadas con ELF también fueron irradiadas con 1 Gy de rayos X para investigar el posible efecto combinado de los ELFMF y la radiación ionizante. Además, se evaluaron el índice de división nuclear (NDI) y el índice de proliferación (PRI). Los resultados no evidencian ningún daño del ADN inducido por la exposición a ELFMF ni ningún efecto sobre la proliferación celular. Los datos obtenidos de la exposición combinada a ELFMF y radiación ionizante no sugieren ningún efecto sinérgico o antagónico.
 
Villarini M , Moretti M , Scassellati-Sforzol en este G , Boccioli B , Pasquini R. Efectos de la coexposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (50 Hz) y xenobióticos determinados in vitro mediante el ensayo del cometa alcalino. Sci Total Environ. 361(1-3):208-219, 2006. (E) 
En el presente estudio, utilizamos leucocitos de sangre periférica humana de 4 donantes diferentes, para investigar in vitro la posible actividad genotóxica y/o co-genotóxica de campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) a una intensidad de 3 mT. Se utilizaron dos mutágenos modelo para estudiar la posible interacción entre ELF-MF y xenobióticos: N-metil-N'nitro-N-nitrosoguanidina (MNNG) y N-óxido de 4-nitroquinolina (4NQO). El daño primario del ADN se evaluó mediante el ensayo de microgel-electroforesis alcalina de células individuales ("cometa"). Las células de control (leucocitos no expuestos a ELF-MF, ni tratados con genotoxinas) de los diferentes donantes de sangre mostraron un nivel comparable de daño basal del ADN, mientras que la contribución de la susceptibilidad individual hacia ELF-MF y los compuestos genotóxicos probados condujo a diferencias en el grado de daño del ADN observado después de la exposición a las genotoxinas, tanto en presencia como en ausencia de un ELF-MF aplicado. Un ELF-MF de 3 mT por sí solo no pudo causar daño directo al ADN primario. En los leucocitos expuestos a ELF-MF y genotoxinas, la magnitud del daño al ADN inducido por MNNG aumentó con la duración de la exposición en comparación con las células expuestas simuladamente. Se observó lo opuesto en las células tratadas con 4NQO. En este caso, la magnitud del daño al ADN inducido por 4NQO se redujo algo en los leucocitos expuestos a ELF-MF en comparación con las células expuestas simuladamente. Además, en las células expuestas a ELF-MF siempre se observó una mayor concentración de GSH, en comparación con las células expuestas simuladamente. Dado que después de la conjugación de GSH el patrón genotóxico de MNNG y 4NQO es bastante diferente, se planteó la hipótesis de una influencia de ELF-MF en la actividad de la enzima involucrada en la síntesis de GSH que conduce a una activación/desactivación diferente de los mutágenos modelo utilizados para explicar las diferentes tendencias observadas en la actividad genotóxica de MNNG y 4NQO en presencia de un ELF-MF aplicado. La posibilidad de que ELF-MF pueda interferir con la actividad genotóxica de los xenobióticos tiene implicaciones importantes, ya que es probable que las poblaciones humanas estén expuestas a una variedad de agentes genotóxicos concomitantemente con la exposición a este tipo de agente físico.
Williams, Pensilvania , Ingenieria RJ , Dawson RJ . La exposición a un campo magnético de 14,6 mT ELF no produce roturas de ADN en el sistema modelo Salmonella, pero proporciona evidencia de protección contra el estrés térmico. Bioelectromagnetismo. 27(6):445-450, 2006. (NE) 
En este estudio, demostramos que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja no causa roturas de ADN en este sistema de prueba de Salmonella. Sin embargo, los datos sí proporcionan evidencia de que la exposición a campos magnéticos induce protección contra el estrés térmico. Los cultivos bacterianos se expusieron a campos magnéticos (campos de 14,6 mT a 60 Hz, con ciclos de 5 minutos encendidos y 10 minutos apagados durante 4 horas) y a un control con temperatura ajustada. Se analizaron las roturas de ADN de cadena simple y doble utilizando un contador de eventos de recombinación. Después de la exposición a campos magnéticos o al control, se cultivaron en placas indicadoras a partir de las cuales se pueden cuantificar los eventos de recombinación y deducir la frecuencia de las roturas de cadenas de ADN. El efecto de los campos magnéticos también se controló utilizando un mutante deficiente en recombinación (recA). Los resultados no mostraron un aumento significativo en los eventos de recombinación y las roturas de cadenas debido a los campos magnéticos. La evidencia de protección contra el estrés térmico se determinó mediante un ensayo de viabilidad celular que comparó las tasas de supervivencia de las células expuestas a MF y las células de control después de la administración de un estrés térmico de 53 grados C durante 10 minutos. Las células de control exhibieron nueve veces más mortalidad celular que las células expuestas a MF. Este sistema de Salmonella proporciona muchos mutantes y herramientas genéticas para una mayor investigación de este fenómeno.
Guiño R , Ivancsits S , Peregrino A , Un dlkofer F , Rüdiger HW . Daño cromosómico en fibroblastos diploides humanos por exposición intermitente a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Mutat Res. 585(1-2):43-49, 2005. (E) 
 
La exposición ambiental a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) se ha relacionado con el desarrollo de cáncer en humanos. Una base importante para evaluar un riesgo potencial de cáncer debido a la exposición a ELF-EMF es el conocimiento de los efectos biológicos en las células humanas a nivel cromosómico. Por lo tanto, en el presente estudio investigamos el efecto de los campos electromagnéticos intermitentes ELF (50 Hz, sinusoidal, campo 5' encendido/campo 10' apagado, 2-24 h, 1 mT) en la inducción de micronúcleos (MN) y aberraciones cromosómicas en fibroblastos humanos cultivados. La radiación ELF-EMF resultó en un aumento dependiente del tiempo de micronúcleos, que se volvió significativo después de 10 h de exposición intermitente a una densidad de flujo de 1 mT. Después de aproximadamente 15 ha, se alcanzó un nivel constante de micronúcleos de aproximadamente tres veces el nivel basal. Además, las aberraciones cromosómicas aumentaron hasta 10 veces por encima de los niveles basales. Nuestros datos indican firmemente un potencial clastogénico de campos electromagnéticos intermitentes de baja frecuencia, que puede provocar daños cromosómicos considerables en las células en división.
 
Lobo FI , Torsello A , Tedesco B , Fasanella S , Boninsegna A , De Ascenzo M , Grassi C , Azzena GB , Ciudadano A. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja de 50 Hz aumentan la proliferación celular y el daño al ADN: posible participación de un mecanismo redox. Biochim Biophys Acta. 1743(1-2):120-129, 2005. (E) 
 
Las células leucémicas HL-60, los fibroblastos Rat-1 y los fibroblastos diploides WI-38 se expusieron durante 24-72 h a un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) de 50 Hz y 0,5-1,0 mT. Este tratamiento indujo un aumento dependiente de la dosis en la tasa de proliferación de todos los tipos de células, es decir, un aumento de alrededor del 30 % de la proliferación celular después de 72 h de exposición a 1,0 mT. Esto estuvo acompañado de un mayor porcentaje de células en la fase S después de 12 y 48 h de exposición. También se investigó la capacidad de ELF-EMF para inducir daño del ADN midiendo las roturas de la cadena de ADN. Se observó un aumento dependiente de la dosis en el daño del ADN en todas las líneas celulares, con dos picos que se produjeron a las 24 y 72 h. Se observó un patrón similar de daño del ADN midiendo la formación de aductos de 8-OHdG. Los efectos de los ELFEMF sobre la proliferación celular y el daño del ADN se evitaron mediante el pretratamiento de las células con un antioxidante como el alfa-tocoferol, lo que sugiere que estaban involucradas reacciones redox. En consecuencia, los fibroblastos Rat-1 que habían estado expuestos a los ELF-EMF durante 3 o 24 h mostraron un aumento significativo en las especies reactivas de oxígeno detectables por diclorofluoresceína, que se vio atenuado por el pretratamiento con alfa-tocoferol. Las células expuestas a los ELF-EMF y examinadas tan pronto como 6 h después del inicio del tratamiento también mostraron modificaciones de las proteínas relacionadas con NF kappa B (p65-p50 y I kappa B alfa), que sugerían una mayor formación de formas activas p65-p50 o p65-p65, un proceso que generalmente se atribuye a las reacciones redox. Estos resultados sugieren que los ELF-EMF influyen en la proliferación y el daño del ADN tanto en células normales como tumorales a través de la acción de especies de radicales libres. Esta información puede ser valiosa para evaluar las consecuencias fisiopatológicas de una exposición a los ELF-EMF.
 
Yaguchi H , Yoshida M , Ejima Y , Miyakoshi J. Efecto de un campo magnético de alta densidad y frecuencia extremadamente baja sobre los intercambios de cromátidas hermanas en células m5S de ratón. Mutat Res. 440(2):189-194, 1999. (E) 
 
Se evaluó la inducción de intercambios de cromátidas hermanas (SCE) en las células m5S de ratón cultivadas después de la exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELFMF; 5, 50 y 400 mT). La exposición a 5 mT y 50 mT ELFMF condujo a un aumento muy pequeño en la frecuencia de SCE, pero no se observó una diferencia significativa entre las células de control expuestas y no expuestas. Las células expuestas a 400 mT ELFMF exhibieron una elevación significativa de las frecuencias de SCE. No hubo una diferencia significativa entre los datos de los tratamientos con mitomicina-C (MMC) sola y de los tratamientos combinados de MMC más ELFMF (400 mT) en cualquier concentración de MMC de 4 a 40 nM. Estos resultados sugieren que la exposición a ELFMF de mayor densidad de 400 mT puede inducir daño al ADN, lo que resulta en una elevación de las frecuencias de SCE. Suponemos que puede haber un umbral para la elevación de las frecuencias SCE, es decir, al menos por encima de la densidad magnética de 50 mT.
 
Yokus B , Cakir DU , Gracias MZ , Sert C , Medida N. Daño oxidativo del ADN en ratas expuestas a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Free Radic Res. 39(3):317-323, 2005. (E) 
 
 
Se cree que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) prolongan la vida de los radicales libres y pueden actuar como promotores o copromotores del cáncer. La 8-hidroxi-2'desoxiguanosina (8OHdG) es una de las formas predominantes de lesiones inducidas por radicales en el ADN y es una herramienta potencial para evaluar el riesgo de cáncer. Examinamos los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) (50 Hz, 0,97 mT) sobre los niveles de 8OHdG en el ADN y las sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico (TBARS) en el plasma. Para examinar los posibles cambios dependientes del tiempo resultantes del campo magnético, se cuantificaron 8OHdG y TBARS a los 50 y 100 días. Nuestros resultados mostraron que la exposición a ELF-EMF indujo daño oxidativo al ADN y peroxidación lipídica (LPO). Los niveles de 8OHdG del grupo expuesto (4,39±0,88 y 5,29±1,16 8OHdG/dG.10(5), respectivamente) fueron significativamente más altos que los del grupo simulado a los 50 y 100 días (3,02±0,63 y 3,46±0,38 8OHdG/dG.10(5)) (p<0,001, p<0,001). Los niveles más altos de TBARS también se detectaron en el grupo de exposición tanto a los 50 como a los 100 días (p<0,001, p<0,001). Además, la extensión del daño del ADN y la LPO dependerían del tiempo de exposición (p<0,05 y p<0,05). Nuestros datos pueden tener implicaciones importantes para la exposición a largo plazo a ELFEMF que puede causar daño oxidativo al ADN.
 
 
Zmyslony M , Palus J , Jajte J , Dziubaltowska E , 1990-2000 . Daño del ADN en linfocitos de rata tratados in vitro con cationes de hierro y expuestos a campos magnéticos de 7 mT (estáticos o de 50 Hz). Mutat Res. 453(1):89-96, 2000. (E) 
 
El presente estudio se realizó para verificar la hipótesis de que la exposición de las células a campos magnéticos estáticos o de 50 Hz (MF) y el tratamiento simultáneo con un oxidante conocido, cloruro ferroso, puede afectar el deterioro oxidativo de las moléculas de ADN. El ensayo cometa fue elegido para la evaluación del daño del ADN. Los experimentos se realizaron en linfocitos de rata aislados incubados durante 3 h en bobinas de Helmholtz a 7 mT estáticos o MF de 50 Hz. Durante la exposición a MF, parte de las muestras de células se incubaron con 0,01 microM H(2)O(2) y otra con 10 microg/ml FeCl(2), y el resto sirvió como controles. La exposición de linfocitos a MF a 7 mT no aumentó el número de células con daño del ADN en el ensayo cometa. La incubación de linfocitos con 10 microg/ml FeCl(2) tampoco produjo un daño detectable del ADN. Sin embargo, cuando los linfocitos incubados con FeCl(2) se expusieron simultáneamente a 7 mT MF, el número de células dañadas aumentó significativamente y alcanzó aproximadamente el 20% para MF estático y el 15% para MF de frecuencia industrial. En las muestras de control, aproximadamente el 97% de las células no tenían ningún daño en el ADN. No es posible en la actualidad ofrecer una explicación razonable para los hallazgos de esta investigación: el alto aumento en el número de linfocitos que muestran síntomas de daño en el ADN en el ensayo cometa, después de la exposición simultánea a la combinación de dos factores no citotóxicos: 10 microg/ml de FeCl(2) y 7 mT MF. En vista de los resultados obtenidos, solo podemos plantear la hipótesis de que bajo la influencia de la exposición simultánea a FeCl(2) y MF estático o de 50 Hz, el número de especies reactivas de oxígeno generadas por cationes de hierro puede aumentar sustancialmente. Serán necesarios estudios adicionales para confirmar esta hipótesis y definir la importancia biológica del efecto observado.
 
Zmyslony M , Palus J , Dziubaltowska E , Politanski P , Mammoth P , Rajkowska E. , 
Camaleón M . Efectos de la exposición in vitro a campos magnéticos de frecuencia industrial sobre
Daño del ADN inducido por rayos UV en linfocitos de rata. Bioelectromagnetismo. 25(7):560-562, 2004. (E) 
 
Los mecanismos de los efectos biológicos de los campos magnéticos (MF) de 50/60 Hz (frecuencia industrial) aún no se comprenden bien. Hay varios estudios que indican que los MF afectan los procesos bioquímicos en los que intervienen los radicales libres, como la respuesta de los objetos biológicos a la radiación ultravioleta (UVA). Por lo tanto, el presente estudio tuvo como objetivo evaluar el efecto de los MF de 50 Hz en el deterioro oxidativo del ADN en linfocitos de rata irradiados in vitro con UVA. Se aplicó radiación UVA (150 J/m2) durante 5 min para todos los grupos y se aplicó exposición a MF de 50 Hz (40 microT rms) para algunos de los grupos durante 5 o 60 min. El nivel de daño del ADN se evaluó utilizando el ensayo de cometa alcalino, el microscopio de fluorescencia y el análisis de imágenes. Se ha descubierto que la exposición de 1 h a MF provocó un aumento evidente en todos los parámetros compatibles con el ADN dañado. Esto sugiere que los MF afectan a los pares de radicales generados durante los procesos oxidativos o enzimáticos de reparación del ADN.
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I. INTRODUCCIÓN 
 	A continuación se presenta una actualización de la información y los resúmenes de los artículos de investigación publicados desde 2006/2007 sobre los efectos genéticos de los campos electromagnéticos no ionizantes (CEM) en los rangos de radiofrecuencia (RF) y frecuencia extremadamente baja (ELF). También se incluyen dos artículos sobre campos magnéticos estáticos (Jouni et al. 2012; Wang et al., 2009). Cuando se dispone de información adicional, también se incluyen algunos artículos anteriores o artículos no relacionados específicamente con los efectos genéticos, con citas incluidas en la discusión que aparece a continuación. Al final de este artículo se puede encontrar una lista de resúmenes, con oraciones de resumen subrayadas para facilitar la lectura.
El análisis de estas publicaciones recientes muestra que hay más artículos que informan sobre efectos que sobre ningún efecto.
En resumen, los nuevos estudios de radiofrecuencia informan que el 65% de los estudios genéticos muestran efectos y
35% no muestra efectos. 	[ Efectos = 74 (65%) 	Sin efectos = 40 (35%)] 
 
En resumen, los nuevos estudios ELF-EMF informan que El 82% de los estudios genéticos muestran efectos y el 18% no muestran efectos 	[ Efectos= 49 (83%) 	Sin efectos= 10 (17%)]
	   
El Apéndice A contiene referencias y resúmenes de la literatura sobre RFR. El Apéndice B contiene referencias y resúmenes de la literatura sobre ELF-EMF.
 
 
II. EFECTOS GENOTÓXICOS DE LA RADIACIÓN DE RADIOFRECUENCIA (RFR) Y DE
CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS DE FRECUENCIA EXTREMADAMENTE BAJA (ELF-EMF) 
(2007-2014 )
A continuación se presenta una actualización de la información y los resúmenes de los artículos de investigación publicados desde 2006/2007 sobre los efectos genéticos de los campos electromagnéticos no ionizantes (CEM) en los rangos de radiofrecuencia (RF) y frecuencia extremadamente baja (ELF). También se incluyen dos artículos sobre campos magnéticos estáticos (Jouni et al. 2012; Wang et al., 2009). Cuando se dispone de información adicional, también se incluyen algunos artículos anteriores o artículos no relacionados específicamente con los efectos genéticos, con citas incluidas en la discusión que aparece a continuación. Al final de este artículo se puede encontrar una lista de resúmenes, con oraciones de resumen subrayadas para facilitar la lectura.
El análisis de estas publicaciones recientes muestra que hay más artículos que informan de efectos que de ausencia de efectos. Como E representa un efecto biológico y NE representa la ausencia de efectos biológicos, la literatura reciente encuentra efectos genéticos RFR en: E=74 publicaciones (65%); NE=40 publicaciones (35%); y efectos genéticos ELF en: E=49 (83%); NE=10 (17%).
 
Discusión
 
1. Los efectos de los campos de RF y ELF son muy similares. Esto es sorprendente porque las energías transportadas por estos campos electromagnéticos son miles de millones de veces diferentes. Una explicación de los efectos genéticos similares ha sido proporcionada por un artículo reciente de Blank y Goodman ( Blank M , Goodman R. DNA is a fractal Antenna in electromagnetic fields. Int. J. Radiat. Biol. 87(4):409-415, 2011) en el que afirmaron que "... el amplio rango de frecuencia de interacción con los campos electromagnéticos es la característica funcional de una antena fractal, y el ADN parece poseer las dos características estructurales de las antenas fractales, conducción electrónica y autosimetría". Sin embargo, también se han descrito similitudes en los efectos entre los campos ELF y RF en estudios de otros procesos fisiológicos, por ejemplo, efectos neuroquímicos y conductuales (Cf. Lai, H., Carino, MA, Horita, A. y Guy, AW Opioid receptor subtypes that mediate a Microwave-induced decrease in central cholinergic activity in the rat. Bioelectromagnetics 13:237-246, 1992; Lai, H. y Carino, MA Intracerebroventricular injections of mu and delta-opiate receptor antagonists block 60-Hz magnetic field-induced decreases in cholinergic activity in the frontal cortex and hipocampus of the rat. Bioelectromagnetics 19:433-437, 1998; Lai, H., Carino, MA y Ushijima, I. Acute exhibition to a 60 Hz magnetic field affect rats' performance in the water maze. Bioelectromagnetics 19:117-122, 1998; Wang, BM y Lai, H. La exposición aguda a microondas pulsadas de 2450 MHz afecta el aprendizaje del laberinto acuático en la rata. Bioelectromagnetics 21:52-56, 2000.) Por lo tanto, existe un mecanismo básico de interacción de los tejidos biológicos con los campos electromagnéticos que es independiente de la frecuencia. Muchos estudios han implicado la participación de los procesos de radicales libres en los efectos genéticos de los campos electromagnéticos: campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF) (Butdak et al., 2012; Jouni et al., 2012; Luukkonen et al., 2014; Tiwari et al., 2014); RFR (Agarwal et al., 2009; Atasoy et al., 2012; Burlaka et al.,
2013; Campisi et al., 2010; De Iuliis et al., 2009; Esmekaya et al., 2011; Ferreira et al.,
2006; Gajski y Garaj-Vrhovac, 2009; Garaj-Vrhovac et al., 2011; Guler et al., 2010,
2012; Kesari y Behari, 2009; Kesari et al., 2010; Khalil y otros, 2012; Kumar y otros,
2010; Liu et al., 2013a,b; Luukkonan et al., 2009; Tomruk et al., 2010; Tkalec et al., 2013; Wu et al., 2008; Xu et al., 2010; Yao et al., 2003). El aumento de la actividad de radicales libres y los cambios en las enzimas involucradas en los procesos oxidativos celulares son los efectos más consistentes observados en células y animales después de la exposición a EMF. Sin embargo, hay informes que indican que los EMF podrían inducir efectos genéticos sin la participación de radicales libres (ELF- Alcaraz et al., 2013; RFR- Ferreira et al., 2006; Furtado-Filho et al., 2013) y el aumento de radicales libres después de la exposición a EMF no condujo a efectos genéticos (Frahm et al., 2006). Existen al menos un par de cientos de artículos publicados sobre los efectos de la exposición a los campos electromagnéticos en los procesos oxidativos celulares. Muchos de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos pueden explicarse por cambios intracelulares en el estado oxidativo, incluidos los efectos genéticos informados en esta revisión.
 
2. Una observación importante de los estudios es que los campos electromagnéticos pueden interactuar con otras entidades y causar efectos genéticos de forma sinérgica. Estas entidades incluyen: campos electromagnéticos de campo electromagnético de campo bajo (ELF-EMF) cisplastina (Buldak et al., 2012; El-Bialy et al., 2013), bleomicina (Cho et al., 2007), gadolinio
(Cho et al., 2014); peróxido de hidrógeno y metanosulfonato de metilo (Koyama et al., 2008), menadiona (Luukkonan et al., 2011, 2014; Markkanen et al., 2008), radiaciones ionizantes (Mairs et al., 2007; Journi et al., 2012 Yoon et al., 2014); RFR: mutágenos químicos (Baohong et al., 2005), clastógenos (Kim et al., 2008), rayos X (Manti et al., 2008), rayos ultravioleta (Baohong et al., 2007), afidicolina (Tiwari et al., 2008), picrotoxina
(López-Martín et al., 2009), doxorrubicina (Zhijian et al., 2010) y ruido electromagnético incoherente (Wu et al., 2008; Yao et al., 2008). La mayoría de los compuestos que interactúan con los campos electromagnéticos son mutágenos. Esto es importante porque en situaciones de la vida real, una persona suele estar expuesta a muchos factores ambientales diferentes simultáneamente. El sinergismo de estos factores con los campos electromagnéticos debería considerarse más seriamente.
 
3. En esta actualización se incluyen varios artículos sobre exposición prolongada/repetida: ELF-EMF
(Borhani et al., 2011; Cuccurazzu et al., 2010; Erdal et al., 2007; Fedrowitz y Loscher,
2012; Mariucci et al., 2010; Panagopoulous et al., 2013; Udroiu et al., 2006) y RFR
(Asasoy et al., 2012; Atli Serkeroglu et al., 2013; Burlaka et al., 2013; Chavdoula et al., 2010; Deshmukh et al., 2013; Ferreira et al., 2006; Garaj-Vrhovac et al., 2011; Guler et al., 2010, 2012; Kesari y Behari, 2009; Kesari et al., 2010; Lakshmi et al., 2010; Paulraj y Behari, 2006; Tomruk et al., 2010; Yan et al., 2008). Estos datos son importantes para comprender los efectos biológicos de la exposición a los CEM en situaciones de la vida real, ya que la exposición ambiental humana a los CEM es crónica e intermitente. Dentro de estos estudios de exposición a largo plazo, hay varios que investigaron el efecto de la exposición a EMF en animales en desarrollo (ELF-EMF: Borhani et al., 2011; Cuccurazzu et al., 2010; Panagopoulous et al., 2013; Udroiu et al., 2006, RFR: Burlaka et al., 2013;
Ferreira et al., 2006; Guler et al., 2010, 2012; Serkeroglu et al., 2013; Tomruk et al., 2010; Zalata et al., en prensa). Se necesitan urgentemente datos sobre los efectos de la exposición a los CEM en el crecimiento y el desarrollo de animales jóvenes. Hay varios estudios que indican que la RFR puede afectar la reproducción, particularmente con efectos en la fisiología y el ADN del esperma (Agarwal et al., 2009; Atasoy et al., 2012; Avendano et al., 2012; Chavdoula et al., 2010; de Iuliis et al., 2009; Liu et al., 2013b; Panagopoulous et al., 2007). También se han informado efectos similares de los CEM de ELF en el esperma, por ejemplo, Hong R, Zhang Y, Liu Y, Weng EQ. Efectos de campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja sobre el ADN de las células testiculares y la estructura de la cromatina de los espermatozoides en ratones. Zhonghua Lao Dong Wei Sheng Zhi Ye Bing Za Zhi. 23(6):414-417, 2005; Iorio R, Scrimaglio R, Rantucci E, Delle
Monache S, Di Gaetano A, Finetti N, Francavilla F, Santucci R, Tettamanti E, Colonna R. Un estudio preliminar de los efectos del campo electromagnético oscilante sobre la motilidad de los espermatozoides humanos. Bioelectromagnética. 28(1):72-75, 2007; Iorio R, Delle Monache S, Bennato F, Di Bartolomeo C, Scrimaglio R, Cinque B, Colonna RC. Participación de la actividad mitocondrial en la mediación del efecto estimulante de ELF-EMF sobre la motilidad del esperma humano. Bioelectromagnética. 32(1):15-27, 2011.
 
4. Otra área que necesita más investigación son los efectos biológicos de la exposición de baja intensidad. Esto es particularmente cierto para los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF), ya que las intensidades de los campos electromagnéticos de baja frecuencia en el medio ambiente están en niveles de microtesla (µT). Hay muchos estudios sobre los efectos biológicos de la RFR de baja intensidad (véase la Tabla 1 en Levitt, BB y Lai, H. Biological effects from exhibition to electromagnetic radiation emitted by cell tower base stations and other Antenna arrays. Environ. Rev. 18:369-395, 2010.) Sin embargo, la mayoría de los estudios en células y animales sobre campos electromagnéticos de baja frecuencia utilizaron campos en el nivel de militesla (mT). Las excepciones son el estudio de Sarimov et al. (2011) que se enumera a continuación en la sección de referencias y el estudio de de Bruyn y de Jager (2010) ( de Bruyn L y de Jager L . Efecto de la exposición a largo plazo a una radiación electromagnética de 50
Campo magnético de frecuencia industrial de 20 Hz sobre la fertilidad del ratón. Electromag. Biol. Med. 29(1-2):52-61, 2010).  
 
5. Otros dos hallazgos importantes de estos estudios recientes son que se ha demostrado que los efectos de los campos electromagnéticos son específicos de la forma de onda y del tipo de célula. Con respecto a la especificidad de la forma de onda, Campisi et al. (2010) informaron de aumentos en la actividad de radicales libres y la fragmentación del ADN en las células cerebrales después de la exposición aguda a una RFR de 900 MHz modulada en amplitud de 50 Hz, mientras que un campo de onda continua de 9000 MHz no produjo ningún efecto. Franzellitti et al. (2010) mostraron un aumento de las roturas de cadenas de ADN en los trofoblastos después de la exposición a una RFR de 1,8 GHz modulada a 217 Hz, pero un campo de onda continua de la misma frecuencia portadora no tuvo efecto. Tkalec et al. (2013) informaron de que la RFR de 900 MHz modulada por AM (sinusoidal de 1 KHz) es más potente que el campo no modulado para causar daño al ADN en los celomocitos de las lombrices de tierra expuestas. Luukkonen et al. (2009) informaron que una RFR de onda continua de 872 MHz aumentó las roturas de cadenas de ADN inducidas químicamente y los radicales libres en células de neuroblastoma humano, mientras que un campo de 872 MHz modulado por GSM no tuvo un efecto significativo. (2008) encontraron que la expresión génica en neuronas de rata es más sensible a la exposición intermitente que a la continua a una RFR de 1,8 GHz. López-Martín et al. (2009) encontraron que la RFR GSM y no modulada causaron diferentes efectos en la expresión génica de c-Fos en el cerebro de rata. Con respecto a la especificidad del tipo de célula, Nylund y Leszczynski (2006) y Remondini et al. (2006) informaron diferentes patrones de expresión génica en diferentes tipos de células después de la exposición a RFR. Zhao et al. (2007) encontraron que las neuronas son más sensibles a la radiación de un teléfono celular de 1,9 GHz que los astrocitos. Schwarz et al. (2008) informaron roturas de cadenas de ADN y formación de micronúcleos en fibroblastos humanos, pero no en linfocitos, después de la exposición a un campo UMTS de 1950 MHz. Además, Xu et al (2013) encontraron daños en el ADN en algunos tipos de células y no en otros después de la exposición a RFR de 1800 MHz. Valbonesi et al. (2014) informaron que la expresión de HSP70 y las vías de señalización de MAPK en células PC12 se vieron afectadas por la señal GSM-217 Hz y no por las señales CW o GSM-talk. En la investigación ELF-EM, Giorgi et al. (2011) encontraron que la transposición de ADN en E. coli disminuyó después de la exposición a un campo magnético sinusoidal y aumentó después de la exposición a un campo magnético pulsado. Kim et al. (2012) describieron roturas de cadenas de ADN en fibroblastos humanos después de la exposición a un campo magnético ELF. Encontraron que el patrón de cambios dependía de la corriente de Foucault y la fuerza de Lorentz en el campo. Nahab et al. (2007) informaron que un campo magnético ELF cuadrado continuo era más efectivo que un campo sinusoidal continuo o pulsado para inducir el intercambio de cromátidas hermanas en linfocitos humanos. Estos hallazgos subrayan la complicidad de la interacción de los campos electromagnéticos con los tejidos biológicos y pueden explicar parcialmente por qué se observaron efectos en algunos estudios y no en otros. Es esencial comprender por qué y cómo ciertas características de onda de un campo electromagnético son más efectivas que otras características para causar efectos biológicos, y por qué ciertos tipos de células son más susceptibles al efecto de los campos electromagnéticos. El hecho de que existan diferentes efectos biológicos provocados por diferentes características de onda de los campos electromagnéticos es una prueba fundamental de la existencia de efectos no térmicos.
 
6. Se han informado muchos efectos biológicos/de salud en células y animales después de la exposición a campos electromagnéticos en los rangos ELF y RF. (El sesenta y cinco por ciento de los artículos de RFR y el 82% de los artículos de ELF-EMF en la lista de publicaciones a continuación informaron efectos). Es altamente deshonesto que un científico niegue sumariamente la existencia de efectos biológicos de los campos electromagnéticos. Un efecto biológico de los campos electromagnéticos puede ser perjudicial para la salud, pero también puede convertirse en un medio beneficioso para el tratamiento de enfermedades humanas. Negar cualquier efecto obstaculiza el desarrollo de tratamientos electromagnéticos para enfermedades. Algunos ejemplos de posibles usos clínicos de los campos electromagnéticos son: enfermedad de Alzheimer ( Arendash GW , Sanchez-Ramos J , Mori T , Mamcarz M , Lin X , Runfeldt M , Wang L , Zhang G , Sava V , Tan J , Cao C .
El tratamiento con campos electromagnéticos protege y revierte el deterioro cognitivo en
Ratones con enfermedad de Alzheimer. J Alzheimers Dis. 19(1):191-210, 2010); enfermedad de Parkinson (Wang Z, Che PL, Du J, Ha B, Yarema KJ. La exposición al campo magnético estático reproduce los efectos celulares del fármaco candidato ZM241385 para la enfermedad de Parkinson. PLoS One. 5(11):e13883, 2010); regeneración ósea ( Lee HM , Kwon UH , Kim H , Kim HJ , Kim B , Park JO , Moon ES , Moon SH . El campo electromagnético pulsado estimula la proliferación celular en las células del disco intervertebral humano. Yonsei Med. J. 51(6):954-959, 2010); tratamiento del cáncer (Costa FP, de Oliveira AC, Meirelles R, Machado MC, Zanesco T, Surjan R, Chammas
MC, de Souza Rocha M, Morgan D, Cantor A, Zimmerman J, Brezovich I, Kuster N, Barbault A, Pasche B. Tratamiento del carcinoma hepatocelular avanzado con niveles muy bajos de campos electromagnéticos de amplitud modulada. Br. J. Cancer. 105(5):640-648, 2011) y regeneración tisular ( Gaetani R , Ledda M , Barile L , Chimenti I , De Carlo F , Forte E , Ionta V , Giuliani L , D'Emilia E , Frati G , Miraldi F , Pozzi D , Messina E , Grimaldi S , Giacomello A , Lisi A . Diferenciación de células madre cardíacas adultas humanas expuestas a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Cardiovasc. Res. 82(3):411-420, 2009).
 
7. Cabe señalar que, en consonancia con investigaciones anteriores, no hay muchos datos de investigación genética celular y animal que indiquen directamente que los campos electromagnéticos (tanto de radiofrecuencia como de frecuencia extremadamente baja) sean cancerígenos. Sin embargo, los datos muestran que los campos electromagnéticos pueden alterar las funciones genéticas y, por lo tanto, es recomendable limitar la exposición a los mismos.
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
APÉNDICE A - RESÚMENES SOBRE LOS EFECTOS GENÉTICOS DE LA RADIOFRECUENCIA Y
RADIACIÓN DE LOS TELÉFONOS CELULARES (2007-2014) 
 
A continuación se incluye una lista de abreviaturas utilizadas en la siguiente lista de resúmenes de artículos recientes publicados desde 2006, que sirven como comentarios para ayudar al lector a identificar rápidamente la importancia de cada trabajo. Las oraciones de resumen de cada autor están subrayadas. La lista se divide en artículos sobre efectos de RF y artículos sobre efectos de ELF.
( E- efecto observado; NE- ningún efecto observado) ( LE- exposición a largo plazo; GT- efecto genotóxico, p. ej., daño del ADN, formación de micronúcleos, alteraciones cromosómicas; GE- expresión genética; HU- estudio en humanos; OX- efectos oxidativos, es decir, participación de radicales libres y enzimas oxidativas; IA- interacción con otros factores para causar efectos genéticos; DE- efectos en animales en desarrollo; RP- reproducción, p. ej., daño al esperma; EH- en comparación con sujetos electrohipersensibles; WS- efecto específico de la forma de onda, p. ej., modulación y frecuencia; CS- efecto específico del tipo de célula). 
(E) Agarwal A, Desai NR, Makker K, Varghese A, Mouradi R, Sabanegh E, Sharma R. Efectos de las ondas electromagnéticas de radiofrecuencia (RF-EMW) de los teléfonos celulares en el semen eyaculado humano: un estudio piloto in vitro. Fertil Steril 92 1318-1325, 2009. (GT, RP, OX) 
OBJETIVO: Evaluar los efectos de las ondas electromagnéticas de radiofrecuencia (RF-EMW) emitidas por teléfonos celulares durante el modo de conversación en el semen humano eyaculado sin procesar (puro). DISEÑO: Estudio piloto prospectivo. ESCENARIO: Laboratorio de un centro de medicina reproductiva en un hospital terciario. MUESTRAS: Muestras de semen puro de donantes sanos normales (n = 23) y pacientes infértiles (n = 9). INTERVENCIÓN(ES): Después de la licuefacción, las muestras de semen puro se dividieron en dos alícuotas. Una alícuota (experimental) de cada paciente se expuso a la radiación del teléfono celular (en modo de conversación) durante 1 h, y la segunda alícuota (no expuesta) sirvió como muestra de control en condiciones idénticas. MEDIDA(S) PRINCIPAL(ES) DE RESULTADO: Evaluación de los parámetros del esperma (movilidad, viabilidad), especies reactivas de oxígeno (ROS), capacidad antioxidante total (TAC) del semen, puntuación ROS-TAC y daño del ADN del esperma. RESULTADO(S): Las muestras expuestas a RF-EMW mostraron una disminución significativa en la movilidad y viabilidad de los espermatozoides, un aumento en el nivel de ROS y una disminución en la puntuación ROS-TAC. Los niveles de TAC y daño del ADN no mostraron diferencias significativas con respecto al grupo no expuesto. CONCLUSIÓN(ES): Las ondas electromagnéticas de radiofrecuencia emitidas por los teléfonos celulares pueden provocar estrés oxidativo en el semen humano. Especulamos que mantener el teléfono celular en el bolsillo del pantalón en modo de conversación puede afectar negativamente a los espermatozoides y perjudicar la fertilidad masculina.
(E) Atasoy HI, Gunal MY, Atasoy P, Elgun S, Bugdayci G. Demostración inmunohistopatológica de los efectos nocivos de las ondas de radiofrecuencia emitidas por dispositivos Wi-Fi convencionales sobre los testículos en crecimiento de ratas. J Pediatr Urol. 30 de marzo de 2012. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GT, OX, LE, RP) 
OBJETIVO: Investigar los efectos en los testículos de ratas de la radiación de radiofrecuencia emitida por dispositivos de acceso a Internet Wi-Fi en interiores que utilizan estándares inalámbricos 802.11.g. MÉTODOS: Se dividieron diez ratas macho albinas Wistar en grupos experimentales y de control, con cinco ratas por grupo. Se utilizaron puertas de enlace inalámbricas estándar que se comunicaban a 2,437 GHz como fuentes de ondas de radiofrecuencia. El grupo experimental estuvo expuesto a energía de radiofrecuencia durante 24 horas al día durante 20 semanas. Las ratas fueron sacrificadas al final del estudio. Se tomaron muestras de sangre intracardíaca para determinar los niveles séricos de 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina. Se extirparon los testículos y se examinaron histológicamente e inmunohistoquímicamente. Se analizaron los tejidos de los testículos para determinar los niveles de malondialdehído y las actividades enzimáticas prooxidantes-antioxidantes. RESULTADOS: Observamos aumentos significativos en los niveles séricos de 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina y tinción de 8-hidroxiguanosina en los testículos del grupo experimental, lo que indica daño del ADN debido a la exposición (p < 0,05). También encontramos niveles reducidos de actividad de la catalasa y la glutatión peroxidasa en el grupo experimental, lo que puede deberse a los efectos de la radiofrecuencia en la actividad enzimática (p < 0,05). CONCLUSIONES: Estos hallazgos plantean preguntas sobre la seguridad de la exposición a la radiofrecuencia de los dispositivos de acceso a Internet Wi-Fi para organismos en crecimiento en edad reproductiva, con un posible efecto tanto en la fertilidad como en la fertilidad. y la integridad de las células germinales. 
(MI) Atlı Şekeroğlu Z, Akar A, Sekeroğlu V. Evaluación del daño citogenotóxico en ratas inmaduras y maduras expuestas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 900 MHz. Int J Radiat Biol. 89(11):985-992, 2013. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GT, DE, LE) 
Resumen Objetivo: Uno de los problemas más importantes relacionados con los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) es su efecto sobre el material genético. Por lo tanto, investigamos los efectos citogenotóxicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 900 MHz (RF-EMF) y el efecto de un período de recuperación después de la exposición a RF-EMF en células de médula ósea de ratas inmaduras y maduras. Materiales y métodos: Las ratas inmaduras y maduras en los grupos de tratamiento fueron expuestas a RF-EMF durante 2 h/día durante 45 días. Los valores promedio del campo eléctrico para ratas inmaduras y maduras fueron 28,1 ± 4,8 V/m y 20,0 ± 3,2 V/m, respectivamente. Los valores de la tasa de absorción específica (SAR) de cuerpo entero para ratas inmaduras y maduras estuvieron en el rango de 0,38-0,78 W/kg, y 0,31-0,52 W/kg durante los 45 días, respectivamente. Dos grupos de recuperación se mantuvieron durante 15 días después de la exposición a RF-EMF. Resultados: Se observaron diferencias significativas en las aberraciones cromosómicas (CA), frecuencia de micronúcleos (MN), índice mitótico (MI) y proporción de eritrocitos policromáticos (PCE) en todos los grupos de tratamiento y recuperación. El daño citogenotóxico en ratas inmaduras fue estadísticamente mayor que en ratas maduras. El período de recuperación no redujo el daño en la misma medida que los grupos de control correspondientes. Conclusiones: La exposición a RF-EMF conduce a Daño citotóxico y genotóxico en ratas inmaduras y adultas. Se requieren estudios más sensibles para dilucidar el posible riesgo carcinogénico de la exposición a los campos electromagnéticos en humanos, especialmente en niños.
(E) Avendaño C, Mata A, Sanchez Sarmiento CA, Doncel GF. El uso de computadoras portátiles conectadas a Internet a través de Wi-Fi disminuye la motilidad de los espermatozoides humanos y aumenta la fragmentación del ADN espermático. FertilSteril 97:39-45, 2012. (GT, RP) 
OBJETIVO: Evaluar los efectos de las computadoras portátiles conectadas a redes de área local de forma inalámbrica (Wi-Fi) sobre los espermatozoides humanos. DISEÑO: Estudio prospectivo in vitro. ESCENARIO: Centro de medicina reproductiva. PACIENTE(S): Muestras de semen de 29 donantes sanos. INTERVENCIÓN(ES): Se seleccionaron espermatozoides móviles mediante swim up. Cada suspensión de espermatozoides se dividió en dos alícuotas. Una alícuota de espermatozoides (experimental) de cada paciente se expuso a una computadora portátil conectada a Internet por Wi-Fi durante 4 horas, mientras que la segunda alícuota (no expuesta) se utilizó como control, incubada en condiciones idénticas sin estar expuesta a la computadora portátil. MEDIDA(S) PRINCIPAL(ES) DE RESULTADO: Evaluación de la motilidad, viabilidad y fragmentación del ADN de los espermatozoides. RESULTADO(S): Las muestras de esperma de donantes, en su mayoría normozoospérmicos, expuestas ex vivo durante 4 horas a una computadora portátil conectada a Internet de forma inalámbrica mostraron una disminución significativa en la motilidad progresiva de los espermatozoides y un aumento en la fragmentación del ADN de los espermatozoides. Los niveles de espermatozoides muertos no mostraron diferencias significativas entre los dos grupos. CONCLUSIÓN(ES): Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que evalúa el impacto directo del uso de una computadora portátil en los espermatozoides humanos. La exposición ex vivo de los espermatozoides humanos a una computadora portátil conectada a Internet de forma inalámbrica disminuyó la motilidad e indujo la fragmentación del ADN por un efecto no térmico. Especulamos que mantener una computadora portátil conectada de forma inalámbrica a Internet en el regazo cerca de los testículos puede resultar en una disminución de la fertilidad masculina. Se necesitan más estudios in vitro e in vivo para probar esta afirmación.
(E) Baohong Wang, Jiliang H, Lifen J, Deqiang L, Wei Z, Jianlin L, Hongping D. Estudio de los efectos de daño sinérgico inducidos por la radiación de campo de radiofrecuencia (RFR) de 1,8 GHz con cuatro mutágenos químicos en el ADN de linfocitos humanos mediante un ensayo de cometa in vitro. Mutat Res 578:149-57, 2005. (GT, IA) 
El objetivo de esta investigación fue estudiar los efectos sinérgicos del daño del ADN en linfocitos humanos inducidos por la radiación de campo de radiofrecuencia de 1,8 GHz (RFR, SAR de 3 W/kg) con cuatro mutágenos químicos, es decir, mitomicina C (MMC, reticulante de ADN), bleomicina (BLM, agente radiomimético), metil metanosulfonato (MMS, agente alquilante) y 4-nitroquinolina-1-óxido (4NQO, agente UV-mimético). El daño del ADN de los linfocitos expuestos a RFR y/o con mutágenos químicos se detectó en dos tiempos de incubación (0 o 21 h) después del tratamiento con ensayo cometa in vitro. Se utilizaron tres formas de exposición combinatoria. Las células se expusieron a RFR y mutágenos químicos durante 2 y 3 h, respectivamente. La longitud de la cola (TL) y el momento de la cola (TM) se utilizaron como índices de daño del ADN. Los resultados no mostraron diferencias en los índices de daño del ADN entre el grupo RFR y el grupo de control a las 0 y 21 h de incubación después de la exposición (P>0,05). Hubo una diferencia significativa en los índices de daño del ADN entre el grupo MMC y el grupo de coexposición RFR+MMC a las 0 y 21 h de incubación después del tratamiento (P<0,01). También se observó la diferencia significativa en los índices de daño del ADN entre el grupo 4NQO y el grupo de coexposición RFR+4NQO a las 0 y 21 h de incubación después del tratamiento (P<0,05 o P<0,01). El daño del ADN en los grupos de coexposición RFR+BLM y los grupos de coexposición RFR+MMS no aumentó significativamente, en comparación con los grupos BLM y MMS correspondientes (P>0,05). Los resultados experimentales indicaron que 1,8 GHz RFR (SAR, 3 W/kg) durante 2 h no indujo los efectos de daño del ADN de los linfocitos humanos in vitro, pero podría mejorar los efectos de daño del ADN de los linfocitos humanos inducidos por MMC y 4NQO. Los efectos sinérgicos del daño del ADN de la RFR de 1,8 GHz con BLM o MMS no fueron obvios.
(MI) Baohong W , Lifen J , Lanjuan L , Jianlin L , Deqiang L , Wei Z , Jiliang H. Evaluación de los efectos combinatorios sobre el daño del ADN de los linfocitos humanos inducido por la radiación ultravioleta C más microondas de 1,8 GHz utilizando un ensayo de cometa in vitro. Toxicología. 232(3):311-316, 2007. (GT, IA) 
El objetivo de este estudio fue observar si la exposición a microondas de 1,8 GHz (MW) (SAR, 3 W/kg) puede influir en el daño del ADN de los linfocitos humanos inducido por los rayos ultravioleta C (UVC). Los linfocitos, que eran de tres donantes jóvenes sanos, fueron expuestos a UVC de 254 nm en dosis de 0,25, 0,5, 0,75, 1,0, 1,5 y 2,0 J m(-2), respectivamente. Los linfocitos fueron irradiados con MW de 1,8 GHz (SAR, 3 W/kg) durante 0, 1,5 y 4 h. Se realizó la exposición combinada de UVC más MW. Las células tratadas se incubaron durante 0, 1,5 y 4 h. Finalmente, se utilizó el ensayo cometa para medir el daño del ADN de los linfocitos tratados anteriormente. Los resultados indicaron que la diferencia del daño del ADN inducido entre el grupo MW y el grupo de control no fue significativa (P>0,05). Los MTL inducidos por UVC fueron 1,71±0,09, 2,02±0,08, 2,27±0,17, 2,27±0,06, 2,25±0,12, 2,24±0,11 µm, respectivamente, que fueron significativamente mayores que los (0,96±0,05 µm) del control (P<0,01). Los MTL de algunos subgrupos en los grupos de exposición combinada a la incubación de 1,5 h fueron significativamente menores que los de los subgrupos correspondientes a UVC (P<0,01 o P<0,05). Sin embargo, los MTL de algunos subgrupos en los grupos de exposición combinada a la incubación de 4 h fueron significativamente mayores que los de los subgrupos correspondientes a UVC (P<0,01 o P<0,05). En este experimento se encontró que la exposición a un MW de 1,8 GHz (SAR, 3 W/kg) durante 1,5 y 4 h no mejoró significativamente el daño al ADN de los linfocitos humanos, pero pudo reducir y aumentar el daño al ADN de los linfocitos humanos inducido por UVC en una incubación de 1,5 h y 4 h, respectivamente. 
(E) Belyaev IY, Hillert L, Protopopova M, Tamm C, Malmgren LO, Persson BR, Selivanova G, Harms-Ringdahl M. Las microondas de 915 MHz y el campo magnético de 50 Hz afectan la conformación de la cromatina y los focos de 53BP1 en linfocitos humanos de personas hipersensibles y sanas. Bioelectromagnetics 26:173-184, 2005. (GT, EH) 
Utilizamos la exposición a microondas de un teléfono móvil con sistema global de comunicación móvil (GSM) (915 MHz, tasa de absorción específica (SAR) 37 mW/kg) y un campo magnético de frecuencia industrial (50 Hz, valor pico de 15 muT) para investigar la respuesta de los linfocitos de sujetos sanos y de personas que informaron hipersensibilidad al campo electromagnético (CEM). Los donantes hipersensibles y sanos fueron emparejados por género y edad y los datos se analizaron sin conocer la condición del tratamiento. Los cambios en la conformación de la cromatina se midieron con el método de dependencias anómalas de la viscosidad y el tiempo (AVTD). La proteína 53BP1, que ha demostrado colocarse en focos con roturas de doble cadena de ADN (DSB), se analizó mediante inmunotinción in situ. La exposición a temperatura ambiente a 915 MHz o 50 Hz resultó en una condensación significativa de la cromatina , que se muestra como cambios de AVTD, que fue similar al efecto del choque térmico a 41 grados C. No se detectaron diferencias significativas en las respuestas entre sujetos normales e hipersensibles. Ni la exposición a 915 MHz ni a 50 Hz indujo focos de 53BP1. Por el contrario, se observó una clara disminución del nivel de fondo de la señalización de 53BP1 tras estas exposiciones, así como después de los tratamientos de choque térmico. Esta disminución se correlacionó con los datos de AVTD y puede indicar una disminución de la accesibilidad de 53BP1 a los anticuerpos debido a la condensación de la cromatina inducida por estrés. La apoptosis se determinó por cambios morfológicos y por fragmentación apoptótica del ADN, analizada mediante electroforesis en gel de campo pulsado (PFGE). No se indujo apoptosis por la exposición a microondas de 50 Hz y 915 MHz. En conclusión, el campo magnético de 50 Hz y las microondas de 915 MHz en condiciones específicas de exposición indujeron respuestas comparables en los linfocitos de donantes sanos e hipersensibles que fueron similares pero no idénticas a la respuesta al estrés inducida por el choque térmico.
(E) Belyaev IY, Koch CB, Terenius O, Roxstrom-Lindquist K, Malmgren LO, H Sommer W, Salford LG, Persson BR. La exposición del cerebro de ratas a microondas GSM de 915 MHz induce cambios en la expresión génica, pero no roturas de ADN de doble cadena ni efectos en la conformación de la cromatina. Bioelectromagnetics 27:295-306, 2006. (GE) 
Investigamos si la exposición del cerebro de ratas a microondas (MW) del sistema global para comunicaciones móviles (GSM) induce roturas de ADN, cambios en la conformación de la cromatina y en la expresión génica. Se utilizó una instalación de exposición basada en un teléfono móvil de prueba que emplea una señal GSM a 915 MHz, incluidas todas las modulaciones estándar, nivel de potencia de salida en pulsos de 2 W, tasa de absorción específica (SAR) de 0,4 mW/g. Las ratas fueron expuestas o simuladas a MW durante 2
h. Después de la exposición, se prepararon suspensiones celulares a partir de muestras de cerebro, así como de bazo y timo. Para el análisis de los patrones de expresión génica, se extrajo ARN total del cerebelo. Los cambios en la conformación de la cromatina, que son indicativos de respuesta al estrés y efectos genotóxicos, se midieron mediante el método de dependencias anómalas de la viscosidad y el tiempo (AVTD). Las roturas de doble cadena de ADN (DSB) se analizaron mediante electroforesis en gel de campo pulsado (PFGE). No se observaron efectos de la exposición a MW ni en la conformación de la cromatina ni en las DSB de ADN. Los perfiles de expresión génica se obtuvieron mediante Affymetrix U34 GeneChips que representan 8800 genes de rata y se analizaron con el software Affymetrix Microarray Suite (MAS) 5.0. En el cerebelo de todos los animales expuestos, 11 genes se regularon al alza en un rango de 1,34 a 2,74 veces y un gen se reguló a la baja 0,48 veces (P < 0,0025). Los genes inducidos codifican proteínas con diversas funciones, entre ellas la regulación de neurotransmisores, la barrera hematoencefálica (BHE) y la producción de melatonina. Los datos muestran que las ondas de choque GSM a 915 MHz no indujeron roturas de doble cadena de ADN detectables mediante PFGE ni cambios en la conformación de la cromatina, pero afectaron la expresión de genes en células cerebrales de ratas. 
(E) Belyaev IY, Markovà E, Hillert L, Malmgren LO, Persson BR. Las microondas de los teléfonos móviles UMTS/GSM inducen una inhibición duradera de los focos de reparación del ADN 53BP1/gamma-H2AX en los linfocitos humanos. Bioelectromagnetics 30:129-41, 2009. (GT, EH) 
Recientemente hemos descrito los efectos dependientes de la frecuencia de las microondas de los teléfonos móviles del sistema global de comunicaciones móviles (GSM) sobre los linfocitos humanos de personas que manifiestan hipersensibilidad a los campos electromagnéticos y de personas sanas. A diferencia del GSM, los teléfonos móviles del sistema universal de telecomunicaciones globales (UMTS) emiten señales de microondas de banda ancha. Hipotéticamente, las microondas del UMTS pueden producir efectos biológicos mayores en comparación con la señal GSM debido a las frecuencias "efectivas" finales dentro de la banda ancha. En este trabajo, informamos por primera vez que las microondas del UMTS afectan a la cromatina e inhiben la formación de roturas de doble cadena de ADN que co-localizan los focos de reparación del ADN 53BP1/gamma-H2AX en linfocitos humanos de personas hipersensibles y sanas y confirmamos que los efectos de las microondas del GSM dependen de la frecuencia portadora. Notablemente, los efectos de las ondas de choque sobre los focos de 53BP1/gamma-H2AX persistieron hasta 72 h después de la exposición de las células, incluso más tiempo que la respuesta al estrés después del choque térmico. Los datos están en línea con la hipótesis de que el tipo de señal, las ondas de choque UMTS, pueden tener una mayor eficiencia biológica y posiblemente mayores efectos de riesgo para la salud en comparación con las emisiones de radiación GSM. No se observaron diferencias significativas en los efectos entre los grupos de sujetos sanos e hipersensibles, excepto por los efectos de las ondas de choque UMTS y las ondas de choque GSM-915 MHz sobre la formación de los focos de reparación del ADN, que fueron diferentes para los hipersensibles (P < 0,02[53BP1]//0,01[gamma-H2AX]). pero no para los sujetos de control (P > 0,05). Las estadísticas no paramétricas utilizadas aquí no indicaron especificidad de las diferencias reveladas entre los efectos de los MW GSM y UMTS en las células de sujetos hipersensibles y se necesitan más datos para estudiar la naturaleza de estas diferencias.
(NE) Bourthoumieu S, Joubert V, Marin B, Collin A, Leveque P, Terro F, Yardin C. Estudios citogenéticos en células humanas expuestas in vitro a radiación de radiofrecuencia GSM-900 MHz utilizando cariotipo de banda R. Radiat Res 174:712-718, 2010. (GT) 
Es importante determinar los posibles efectos de la exposición a la radiación de radiofrecuencia (RF) en el material genético de las células, ya que el daño al ADN de las células somáticas puede estar relacionado con el desarrollo del cáncer o la muerte celular y el daño a las células germinales puede conducir a un daño genético en la próxima generación y las posteriores. El objetivo de este estudio fue investigar si la exposición a la radiación de radiofrecuencia similar a la emitida por los teléfonos móviles del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) de segunda generación induce efectos genotóxicos en células humanas cultivadas. Los efectos citogenéticos de la radiación de RF GSM-900 MHz (GSM-900) se investigaron utilizando cariotipo de banda R después de la exposición in vitro de células humanas (células amnióticas) durante 24 h. La tasa de absorción específica (SAR) promedio fue de 0,25 W/kg. Las exposiciones se llevaron a cabo en células de parche de alambre (WPC) en condiciones de temperatura estrictamente controladas. El efecto genotóxico se evaluó inmediatamente o 24 h después de la exposición utilizando cuatro muestras diferentes. Se analizaron cien células en metafase por ensayo. Se utilizaron controles positivos mediante el uso de bleomicina. No se encontraron efectos citogenéticos directos de GSM-900 ni a las 0 h ni a las 24 h después de la exposición. Hasta donde sabemos, nuestro trabajo es el primero en estudiar la genotoxicidad mediante el uso de cariotipo de banda R completo, que permite visualizar todos los reordenamientos cromosómicos, ya sean numéricos o estructurales.
(NE) Bourthoumieu S, Terro F, Leveque P, Collin A, Joubert V, Yardin C. Estudios de aneuploidía en células humanas expuestas in vitro a radiación de radiofrecuencia GSM-900 MHz mediante FISH. Int J Radiat Biol 87:400-408, 2011. (GT) 
OBJETIVO: Dado que investigaciones anteriores han encontrado un aumento en la tasa de aneuploidías en linfocitos humanos expuestos a radiofrecuencias, parece importante realizar más estudios. El objetivo de este estudio fue investigar si la exposición a una radiación de RF (radiofrecuencia) similar a la emitida por teléfonos móviles de segunda generación, es decir, el Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM), puede inducir aneuploidía en células humanas cultivadas.
MATERIALES Y MÉTODOS: Se investigó la posible inducción de inestabilidad genómica por radiofrecuencia GSM-900 MHz (GSM-900) tras la exposición in vitro de células amnióticas humanas durante 24 h a tasas de absorción específica media (SAR) de 0,25, 1, 2 y 4 W/kg en el rango de temperatura de 36,3-39,7 °C. Las exposiciones se llevaron a cabo en una celda de parche de alambre (WPC). La tasa de aneuploidía de los cromosomas 11 y 17 se determinó mediante FISH (hibridación in situ con fluorescencia) en interfase inmediatamente después de la exposición independiente de tres donantes diferentes durante 24 h. Se analizaron al menos 100 células en interfase por ensayo. RESULTADOS: No se encontró ningún cambio significativo en la tasa de aneuploidía de los cromosomas 11 y 17 tras la exposición a GSM-900 durante 24 h a una SAR media de hasta 4 W/kg. CONCLUSIÓN: Nuestro estudio no mostró ningún efecto aneuploidogénico in vitro del GSM mediante FISH y no concuerda con los resultados de investigaciones anteriores. 
(NORDESTE) Bourthoumieu S, Magnaudeix A, Terro F, Leveque P, Collin A, Yardin C. Estudio de la expresión de p53 y modificaciones postranscripcionales tras la exposición a radiofrecuencia GSM-900 de células amnióticas humanas. Bioelectromagnetics. 5 de julio de 2012. doi: 10.1002/bem.21744. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GE) 
Los efectos potenciales de la exposición a radiofrecuencias (RF) en el material genético de las células son muy importantes de determinar, ya que la inestabilidad del genoma de las células somáticas puede estar relacionada con el desarrollo del cáncer. En respuesta al daño genético, la proteína p53 se activa y puede inducir la detención del ciclo celular, lo que permite más tiempo para la reparación del ADN o la eliminación de las células dañadas mediante apoptosis. El objetivo de este estudio fue investigar si la exposición a campos electromagnéticos de RF, similares a los emitidos por los teléfonos móviles de la segunda generación estándar, el Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM), puede inducir la expresión de la proteína p53 y su activación por modificaciones postraduccionales en células humanas cultivadas. La posible inducción de la expresión y activación de p53 por GSM-900 se investigó después de la exposición in vitro de células amnióticas humanas durante 24 h a tasas de absorción específica (SAR) promedio de 0,25, 1, 2 y 4 W/kg en el rango de temperatura de 36,3-39,7 °C. Las exposiciones se llevaron a cabo utilizando una célula de parche de alambre (WPC) bajo condiciones estrictamente controladas de temperatura. La expresión y activación de p53 por fosforilación en la serina 15 y 37 se estudió utilizando un ensayo de transferencia Western inmediatamente después de tres exposiciones independientes de cultivos celulares proporcionados por tres donantes diferentes. Las células expuestas a bleomicina se utilizaron como control positivo. De acuerdo con nuestros resultados, no se encontraron cambios significativos en la expresión y activación de la proteína p53 por fosforilación en la serina 15 y 37 después de la exposición a GSM-900 durante 24 h a SAR promedio de hasta 4 W/kg en células embrionarias humanas. 
(E) Burlaka A, Tsybulin O, Sidorik E, Lukin S, Polishuk V, Tsehmistrenko S, Yakymenko I. Sobreproducción de especies de radicales libres en células embrionarias expuestas a radiación de radiofrecuencia de baja intensidad. Exp Oncol. 35(3):219-225, 2013. (GT, LE, DE, OX) 
 
Objetivo: La exposición prolongada de los seres humanos a la radiación electromagnética de radiofrecuencia de baja intensidad (RF-EMR) conduce a un aumento estadísticamente significativo en la incidencia de tumores. Los mecanismos de tales efectos no están claros, pero las características del estrés oxidativo en células vivas bajo exposición a RF-EMR se informaron previamente. Nuestro estudio tiene como objetivo evaluar la producción de especies iniciales de radicales libres, que conducen al estrés oxidativo en la célula. Materiales y métodos: Los embriones de codornices japonesas fueron expuestos in ovo a RF-EMR de intensidad extremadamente baja de GSM 900 MHz (0,25 µW/cm2) durante 158-360 h de forma discontinua (48 c - ON, 12 c - OFF) antes y en las etapas iniciales del desarrollo. Se evaluaron los niveles de superóxido (O2·-), óxido de nitrógeno (NO·), sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico (TBARS), 8-oxo-2'-desoxiguanosina (8-oxo-dG) y las actividades de enzimas antioxidantes en células/tejidos de embriones expuestos y no expuestos a RF-EMR durante 38 h, 5 y 10 días. Resultados: La exposición resultó en una sobreproducción persistente significativa de superóxido y óxido de nitrógeno en células embrionarias durante todo el período de análisis. Como resultado, se desarrollaron niveles significativamente mayores de TBARS y 8-oxo-dG seguidos de niveles significativamente menores de actividades de superóxido dismutasa y catalasa en las células embrionarias expuestas. Conclusión: La exposición de embriones de codorniz en desarrollo a RF-EMR de intensidad extremadamente baja de GSM 900 MHz durante al menos ciento cincuenta y ocho horas conduce a una sobreproducción significativa de radicales libres/especies reactivas de oxígeno y daño oxidativo del ADN en células embrionarias. Estos cambios oxidativos pueden dar lugar a patologías hasta la transformación oncogénica de las células. 
(MI) Buttiglione M , Roca L , Montemurno E , Vitiello F , Capozzi V , Cibelli G.
La radiación de radiofrecuencia (900 MHz) induce la expresión del gen Egr-1 y afecta el control del ciclo celular en células de neuroblastoma humano. J Cell Physiol. 213(3):759-767, 2007. (GE) 
Muchas señales ambientales, incluidas las radiaciones ionizantes y los rayos UV, inducen la activación del gen Egr-1, afectando así el crecimiento celular y la apoptosis. La escasez y el controvertido conocimiento sobre el efecto de la exposición de las células nerviosas a los campos electromagnéticos (CEM) nos impulsó a investigar los efectos biológicos de la radiación de radiofrecuencia (RF) en las células de neuroblastoma SH-SY5Y. Se estudió el efecto de un campo de RF modulado de 900 MHz, generado por un sistema de exposición a antena de células de parche de alambre (WPC) en la expresión del gen Egr-1, en función del tiempo. Las exposiciones a corto plazo indujeron un aumento transitorio en el nivel de ARNm de Egr-1 paralelo a la activación de los subtipos de MAPK ERK1/2 y SAPK/JNK. También se estudiaron los efectos de las radiaciones de RF en la tasa de crecimiento celular y la apoptosis. La exposición a la radiación de RF tuvo una actividad antiproliferativa en las células SH-SY5Y con un efecto significativo observado a las 24 h. La radiación de RF afectó la progresión del ciclo celular, alcanzando un arresto significativo de G2-M. Además, la aparición del pico sub-G1, un sello distintivo de la apoptosis, se destacó después de una exposición de 24 horas, junto con una disminución significativa en los niveles de ARNm de los genes Bcl-2 y survivina, ambos interfiriendo con la señalización entre el arresto G2-M y la apoptosis. Nuestros resultados proporcionan evidencia de que la exposición a una radiación RF modulada de 900 MHz afecta tanto la expresión del gen Egr-1 como las funciones reguladoras celulares, involucrando inhibidores de la apoptosis como Bcl-2 y survivina, proporcionando así información importante sobre un mecanismo potencialmente amplio para controlar la viabilidad celular in vitro. 
(E) Cam ST, Seyhan N. Roturas de ADN monocatenario en células de la raíz del cabello humano expuestas a la radiación de teléfonos móviles. Int J Radiat Biol 88(5):420-424, 2012 (GT, HU) 
Objetivo: Analizar los efectos a corto plazo de la exposición a la radiación de radiofrecuencia (RFR) en el ácido desoxirribonucleico (ADN) genómico de las células de la raíz del cabello humano. Sujetos y métodos: Se recogieron muestras de cabello de 8 sujetos humanos sanos inmediatamente antes y después de utilizar un teléfono móvil GSM (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) de 900 MHz durante 15 y 30 minutos. Las roturas de ADN monocatenario de las células de la raíz del cabello de las muestras se determinaron utilizando el "ensayo del cometa". Resultados: Los datos mostraron que hablar por un teléfono móvil durante 15 o 30 minutos aumentó significativamente (p < .05) las roturas de ADN monocatenario en las células de las raíces del cabello cercanas al teléfono. La comparación de los datos de 15 y 30 minutos utilizando la prueba t pareada también mostró que se produjeron significativamente más daños después de 30 minutos que después de 15 minutos de uso del teléfono. Conclusiones: Una exposición a corto plazo (15 y 30 minutos) a RFR (900 MHz) de un teléfono móvil provocó un aumento significativo en las roturas de una sola cadena de ADN en las células de la raíz del cabello humano ubicadas alrededor de la oreja, que se utiliza para las llamadas telefónicas. 
(E) Campisi A, Gulino M, Acquaviva R, Bellia P, Raciti G, Grasso R, Musumeci F, Vanella A, Triglia A. Niveles de especies reactivas de oxígeno y fragmentación del ADN en astrocitos en cultivos primarios después de la exposición aguda a campos electromagnéticos de microondas de baja intensidad. Neurosci Lett 473:52-55. 2010. (GT, OX, WS) 
Se estudió la exposición de cultivos primarios de células astrogliales neocorticales de rata a campos electromagnéticos agudos (CEM) en el rango de microondas. Cultivos de células astrogliales diferenciadas a los 14 días in vitro se expusieron durante 5, 10 o 20 minutos a ondas continuas de 900 MHz u ondas de 900 MHz moduladas en amplitud a 50 Hz utilizando una forma de onda sinusoidal y un índice de modulación del 100%. La intensidad del campo eléctrico (valor rms) en la posición de la muestra fue de 10 V/m. No se observó ningún cambio en la viabilidad celular evaluada mediante la prueba MTT y la liberación de lactato deshidrogenasa. Se encontró un aumento significativo en los niveles de ROS y la fragmentación del ADN solo después de la exposición de los astrocitos a CEM modulado durante 20 minutos. No se detectaron efectos evidentes cuando se utilizaron intervalos de tiempo más cortos u ondas continuas. Las condiciones de irradiación permitieron excluir cualquier posible efecto térmico. Nuestros datos demuestran, por primera vez, que incluso la exposición aguda a campos electromagnéticos de baja intensidad induce la producción de ROS y la fragmentación del ADN en astrocitos en cultivos primarios, que también representan el objetivo principal de los campos electromagnéticos modulados. Nuestros hallazgos también sugieren la hipótesis de que los efectos podrían deberse a la hiperestimulación de los receptores de glutamato, que desempeñan un papel crucial en el daño cerebral agudo y crónico. Además, Los resultados muestran la importancia de la modulación de amplitud en la interacción entre EMF y astrocitos neocorticales. 
(MI) 	Cervellati F, Valacchi G, Lunghi L, Fabbri E, Valbonesi 
P, Marci R, Biondi C, Vesce F. El 17-β-estradiol contrarresta los efectos de los campos electromagnéticos de alta frecuencia sobre las conexinas e integrinas trofoblásticas. Oxid Med Cell Longev. 2013;2013:280850. doi: 10.1155/2013/280850. (GE) 
Investigamos el efecto de los campos electromagnéticos de alta frecuencia (HF-EMF) y 17-β-estradiol sobre las conexinas (Cxs), las integrinas (Ints) y la expresión del receptor de estrógeno (ER), así como sobre la ultraestructura de las células HTR-8/SVneo derivadas del trofoblasto. HF-EMF, 17-β-estradiol y su combinación indujeron un aumento de la expresión del ARNm de Cx40 y Cx43. HF-EMF disminuyó los niveles de ARNm de Int alfa1 y β 1, pero mejoró la expresión del ARNm de Int alfa5. Todas las expresiones de ARNm de Ints aumentaron con 17-β-estradiol y la exposición a ambos estímulos. El ARNm de ER-β se redujo con HF-EMF, pero aumentó con 17-β-estradiol solo o con HF-EMF. La inmunofluorescencia de ER-β mostró una localización citoplasmática en células expuestas a CEM de alta frecuencia y simuladas que se volvieron nucleares después del tratamiento con hormonas o ambos estímulos. La microscopía electrónica evidenció una pérdida de contacto celular en las células expuestas que pareció ser contrarrestada por el 17-β-estradiol. Demostramos que el 17-β-estradiol modula la expresión de Cxs e Ints, así como la de ER-β inducida por CEM de alta frecuencia, lo que sugiere una influencia de ambos estímulos en la diferenciación y migración del trofoblasto.
(NE) Chang SK, Choi JS, Gil HW, Yang JO, Lee EY, Jeon YS, Lee ZW, Lee M, Hong MY,
Ho Son T, Hong SY. Evaluación de la genotoxicidad de los campos electromagnéticos generados por
Banda de frecuencia de telefonía móvil de 835 MHz. Eur J Cancer Prev 14:175-179, 2005. (GT, IA) (En este artículo se informan algunos efectos de interacción con sustancias químicas). 
Todavía no está claro si la exposición a campos electromagnéticos (CEM) generados por la radiación de los teléfonos móviles está directamente relacionada con el cáncer. Examinamos los efectos biológicos de un CEM a 835 MHz, la banda de frecuencia de comunicación más utilizada en las redes de telefonía móvil CDMA coreanas, sobre la mutación inversa bacteriana (ensayo de Ames) y la estabilidad del ADN (degradación del ADN in vitro). En el ensayo de Ames, se aplicaron cepas de prueba solas o combinadas con mutágeno positivo en un generador de CEM de frecuencia de teléfono móvil artificial con forma de onda continua a una tasa de absorción específica (SAR) de 4 W/kg durante 48 h. En presencia de la radiación del CEM de 835 MHz, la incubación con mutágeno positivo 4-nitroquinolina-1-óxido e hidróxido de cumeno aumentó aún más la tasa de mutación en Escherichia coli WP2 y TA102, respectivamente, mientras que los resultados contrarios en Salmonella typhimurium TA98 y TA1535 tratadas con
Se demostró que el óxido de 4-nitroquinolina-1 y la azida sódica, respectivamente, son antimutagénicos. Sin embargo, estos efectos mutagénicos o co-mutagénicos de la radiación de 835 MHz no se repitieron significativamente en otras cepas relevantes con el mismo tipo de mutación. En la prueba de degradación del ADN, la exposición al EMF de 835 MHz no cambió la tasa de degradación observada utilizando el plásmido pBluescriptSK(+) como indicador. Por lo tanto, sugerimos que el EMF de 835 MHz en las condiciones de nuestro estudio no afectó la frecuencia de mutación inversa ni aceleró la degradación del ADN in vitro. 
(NE) Chauhan V , Mariampillai A , Bellier PV , Qutob SS , Gajda GB , Lemay E ,
Thansandote A , McNamee JP . Análisis de la expresión génica de una línea celular de linfoblastoma humano expuesta in vitro a un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 1,9 GHz intermitente. Radiat Res. 165(4):424-429, 2006. (GE) 
Este estudio fue diseñado para determinar si los campos de radiofrecuencia (RF) del tipo utilizado para las comunicaciones inalámbricas podrían provocar una respuesta de estrés celular. Como indicadores generales de una respuesta de estrés celular, monitoreamos los cambios en la expresión de protooncogenes y proteínas de choque térmico. Se expusieron células de linfoblastoma humano de crecimiento exponencial (TK6) a campos de RF modulados por pulsos de 1,9 GHz a tasas de absorción específica (SAR) promedio de 1 y 10 W/kg. Las perturbaciones en los niveles de expresión de los protooncogenes FOS, JUN y MYC después de la exposición a campos simulados y de RF se evaluaron mediante RT-PCR en tiempo real. Además, también se monitorearon los niveles de transcripción de las proteínas de estrés celular HSP27 y HSP70 inducible. Demostramos que los niveles de transcripción de estos genes en células expuestas a campos de RF no mostraron diferencias significativas en relación con el grupo de tratamiento simulado. Sin embargo, las muestras de control positivas (choque térmico) concurrentes mostraron un aumento significativo en la expresión de HSP27, HSP70, FOS y JUN. Por el contrario, se encontró que los niveles de ARNm de MYC disminuyeron en el control positivo (choque térmico). En conclusión, Nuestro estudio no encontró evidencia de que la exposición al campo de RF de 1,9 GHz causara una respuesta de estrés general en las células TK6 en nuestras condiciones experimentales. 
(NORDESTE) Chauhan V , Mariampillai A , Gajda GB , Thansandote A , McNamee JP . Análisis de la expresión génica de protooncogenes y proteínas de choque térmico en líneas celulares derivadas de humanos expuestas in vitro a un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 1,9 GHz intermitente. Int J Radiat Biol. 82(5):347-354, 2006. (GE) 
Objetivo: Varios estudios han informado que los campos de radiofrecuencia (RF), como los emitidos por los teléfonos móviles, pueden causar cambios en la expresión genética en líneas celulares humanas cultivadas. El estudio actual se realizó para evaluar esta posibilidad en dos líneas celulares inmunes derivadas de humanos. Materiales y métodos: Las células HL-60 y Mono-Mac-6 (MM6) se expusieron individualmente a campos de RF modulados por pulsos intermitentes de 1,9 GHz (5 min encendidos, 10 min apagados) a una tasa de absorción específica (SAR) promedio de 1 y 10 W/kg a 37 +/- 0,5 grados C durante 6 h. Se realizaron controles negativos y positivos concurrentes (choque térmico durante 1 h a 43 grados C) con cada experimento. Inmediatamente después de la exposición al campo de RF (T = 6 h) y 18 h después de la exposición (T = 24 h), se recogieron pellets de células de cada una de las placas de cultivo y se analizaron los niveles de transcripción de protooncogenes (c-jun, c-myc y c-fos) y los genes relacionados con el estrés (proteínas de choque térmico (HSP) HSP27 y HSP70B) mediante reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa cuantitativa (RT-PCR). Resultados: No se observaron efectos significativos en la expresión de ARNm de HSP27, HSP70, c-jun, c-myc o c-fos entre los grupos simulados y expuestos a RF, en ninguna de las dos líneas celulares. Sin embargo, el grupo de control positivo (choque térmico) mostró una elevación significativa en la expresión de HSP27, HSP70, c-fos y c-jun en ambas líneas celulares en T = 6 y 24 h, en relación con los grupos de control simulado y negativo. Conclusión: Este estudio no encontró evidencia de que la exposición de las células a niveles no termalizantes de campos de RF modulados por pulsos de 1,9 GHz pueda causar algún cambio detectable en la expresión genética relacionada con el estrés. 
(NE) Chauhan V , Qutob SS , Lui S , Mariampillai A , Bellier PV , Yauk CL , Douglas GR , Williams A , McNamee JP . Análisis de la expresión génica en dos líneas celulares derivadas de humanos expuestas in vitro a un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 1,9 GHz. Proteómica. 
7(21):3896-3905, 2007. (ES) 
Existe una considerable controversia en torno a los efectos biológicos de los campos de radiofrecuencia (RF), como los emitidos por los teléfonos móviles. Trabajos previos de nuestro laboratorio no han demostrado ningún efecto relacionado con la exposición a campos de RF modulados por pulsos de 1,9 GHz en la expresión de 22.000 genes en una línea celular derivada de glioblastoma humano (U87MG) a las 6 h después de un período de exposición a campos de RF de 4 h. Como seguimiento de este estudio, ahora hemos examinado el efecto de la exposición a campos de RF en la posible expresión de genes de inicio tardío en células U87MG después de un período de exposición a RF de 24 h. Además, una línea celular derivada de monocitos humanos (Mono-Mac-6, MM6) se expuso a campos de RF intermitentes (5 min ON, 10 min OFF) durante 6 h y luego se evaluó la expresión genética inmediatamente después de la exposición y a las 18 h posteriores a la exposición. Ambas líneas celulares fueron expuestas a campos de RF modulados por pulsos de 1,9 GHz durante 6 o 24 h a tasas de absorción específicas (SAR) de 0,1-10,0 W/kg. En apoyo de nuestros resultados anteriores , no encontramos evidencia de que la exposición a campos de RF no térmicos pudiera alterar la expresión génica en células U87MG o MM6 cultivadas, en relación con los grupos de control no irradiados. Sin embargo, la exposición de ambas líneas celulares a condiciones de choque térmico (43 grados C durante 1 h) provocó una alteración en la expresión de varias proteínas de choque térmico bien caracterizadas.
(E) Chavdoula ED, Panagopoulos DJ, Margaritis LH. Comparación de los efectos biológicos entre la exposición continua e intermitente a la radiación de los teléfonos móviles GSM-900-MHz: detección de características de muerte celular apoptótica. Mutat Res 700:51-61, 2010. (RP, LE, GT) 
En el presente estudio utilizamos una exposición diaria de 6 minutos a moscas dípteras, Drosophila melanogaster,
a la radiación electromagnética (REM) de los teléfonos móviles GSM-900 MHz (Sistema Global para Telecomunicaciones Móviles), para comparar los efectos entre la exposición continua y cuatro exposiciones intermitentes diferentes de 6 minutos de duración total, y también para comprobar si la exposición intermitente proporciona algún efecto acumulativo en la capacidad reproductiva del insecto, así como en la inducción de la muerte celular apoptótica. Según nuestros experimentos anteriores, una exposición continua de 6 minutos por día durante cinco días a la radiación de los teléfonos móviles GSM-900 MHz y DCS-1800 MHz (Sistema Celular Digital), provocó una gran disminución en la capacidad reproductiva del insecto, definida por el número de pupas F. Se descubrió que esta disminución no era térmica y estaba correlacionada con un mayor porcentaje de ADN fragmentado inducido en las células de las cámaras de los huevos en la fase temprana y media de la ovogénesis. En los presentes experimentos demostramos que la exposición intermitente también disminuye la capacidad reproductiva y altera la red del citoesqueleto de actina de las cámaras de los huevos, otro aspecto conocido de la muerte celular que no se investigó en experimentos anteriores, y que el efecto también se debe a la fragmentación del ADN. Las exposiciones intermitentes con intervalos de 10 minutos entre las sesiones de exposición demostraron ser casi igualmente efectivas que la exposición continua de la misma duración total, mientras que los intervalos más largos entre las exposiciones parecieron permitir al organismo el tiempo necesario para recuperarse y superar parcialmente los efectos mencionados anteriormente de la exposición GSM.
(E) Chen G , Lu D , Chiang H , Leszczynski D , Xu Z. Uso del organismo modelo Saccharomyces cerevisiae para evaluar los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-MF) y campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) en la expresión génica global. Bioelectromagnetismo. 33(7):550-560, 2012. (GE) 
El riesgo potencial para la salud de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) sigue siendo motivo de preocupación pública. Sin embargo, la posibilidad de efectos biológicos y para la salud de la exposición a los CEM sigue siendo controvertida y sus mecanismos biofísicos son desconocidos. En el presente estudio, utilizamos Saccharomyces cerevisiae para identificar genes que responden a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) y a exposiciones a CEM de radiofrecuencia (RF-EMF). Las células de levadura se expusieron durante 6 h a 0,4 mT 50 Hz ELF-MF o 1800 MHz RF-EMF a una tasa de absorción específica de 4,7 W/kg. La expresión génica se analizó mediante cribado de microarrays y se confirmó mediante reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa en tiempo real (RT-PCR). No pudimos confirmar los cambios detectados por microarrays en tres de los genes candidatos sensibles a ELF-MF mediante RT-PCR (P > 0,05). Por otra parte, de los 40 genes potenciales que responden a RF-EMF, solo se confirmaron las expresiones de mantenimiento estructural de los cromosomas 3 (SMC3) y acuaporina 2 (AQY2 (m)), mientras que otros tres genes, es decir, proteína de tolerancia a la halotolerancia 9 (HAL9), otra quinasa 1 (YAK1) y un gen de función desconocida (marco de lectura abierto: YJL171C), mostraron cambios opuestos en la expresión en comparación con los datos de microarray (P < 0,05). En conclusión, los resultados de este estudio sugieren que las células de levadura no alteraron la expresión génica en respuesta a 50 Hz ELF-MF y que la respuesta a RF-EMF está limitada a solo un número muy pequeño de genes. Las posibles consecuencias biológicas de los cambios de expresión génica inducidos por RF-EMF esperan una mayor investigación. 
(E) De Iuliis GN, Newey RJ, King BV, Aitken RJ. La radiación de los teléfonos móviles induce la producción de especies reactivas de oxígeno y daños en el ADN en los espermatozoides humanos in vitro. PLoS One 4:e6446, 2009. (GT, OX, RP) 
ANTECEDENTES: En los últimos tiempos ha habido cierta controversia sobre el impacto de la radiación electromagnética en la salud humana. La importancia de la radiación de los teléfonos móviles en la reproducción masculina es un elemento clave de este debate, ya que varios estudios han sugerido una relación entre el uso del teléfono móvil y la calidad del semen. Los posibles mecanismos implicados no han sido establecidos, sin embargo, se sabe que los espermatozoides humanos son particularmente vulnerables al estrés oxidativo en virtud de la abundante disponibilidad de sustratos para el ataque de radicales libres y la falta de espacio citoplasmático para acomodar las enzimas antioxidantes. Además, la inducción de estrés oxidativo en estas células no sólo perturba su capacidad de fertilización, sino que también contribuye al daño del ADN del esperma. Esto último, a su vez, se ha relacionado con una mala fertilidad, una mayor incidencia de abortos y morbilidad en la descendencia, incluido el cáncer infantil. A la luz de estas asociaciones, hemos analizado la influencia de la RF-EMR en la biología celular de los espermatozoides humanos in vitro. RESULTADOS PRINCIPALES: Los espermatozoides humanos purificados fueron expuestos a radiación electromagnética de radiofrecuencia (RF-EMR) sintonizada a 1,8 GHz y que abarca un rango de tasas de absorción específica (SAR) de 0,4 W/kg a 27,5 W/kg. En sintonía con el aumento de SAR, la motilidad y la vitalidad se redujeron significativamente después de la exposición a RF-EMR, mientras que la generación mitocondrial de especies reactivas de oxígeno y la fragmentación del ADN aumentaron significativamente (P < 0,001). Además, también observamos relaciones altamente significativas entre SAR, el biomarcador de daño oxidativo del ADN, 8-OH-dG, y la fragmentación del ADN después de la exposición a RF-EMR. CONCLUSIONES: La RF-EMR tanto en la densidad de potencia como en el rango de frecuencia de los teléfonos móviles mejora la generación de especies reactivas de oxígeno mitocondriales por parte de los espermatozoides humanos, disminuyendo la motilidad y la vitalidad de estas células al tiempo que estimula la formación de aductos de bases de ADN y, en última instancia, la fragmentación del ADN. Estos hallazgos tienen claras implicaciones para la seguridad del uso extensivo de teléfonos móviles por parte de hombres en edad reproductiva, afectando potencialmente tanto su fertilidad como la salud y el bienestar de su descendencia.
(MI) Del Vecchio G , Giuliani A , Fernández M , Mesirca P , Bersani F , Pinto R , Ardoino L , Lovisolo GA , Giardino L , Calzà L. La exposición continua a campos electromagnéticos modulados por GSM de 900 MHz altera la maduración morfológica de las células neuronales. Neurosci Lett. 455(3):173-177, 2009. (GE, DE) 
Se han estudiado los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) sobre la maduración del fenotipo neuronal en dos modelos in vitro diferentes: la línea celular colinérgica SN56 murina y neuronas corticales primarias de rata. Las muestras fueron expuestas a una dosis de 1W/kg a 900 MHz GSM modulada. El análisis del fenotipo se llevó a cabo a las 48 y 72 h (24 y 48 h de diferenciación de la línea celular SN56) o a las 24, 72, 120 h (2, 4 y 6 días in vitro para neuronas corticales) de exposición, en neuronas vivas e inmunomarcadas, e incluyó el estudio morfológico de la emisión, el crecimiento y la ramificación de las neuritas. Además, se estudiaron las neuronas corticales para detectar alteraciones en el patrón de expresión de factores reguladores del citoesqueleto, por ejemplo, beta-timosina, y de genes tempranos, por ejemplo, c-Fos y c-Jun a través de PCR en tiempo real en ARNm extraído después de 24 horas de exposición a EMF. Descubrimos que la exposición a RF-EMF redujo la cantidad de neuritas generadas por ambos sistemas celulares, y esta alteración se correlaciona con una mayor expresión de ARNm de beta-timosina.
(MI) Deshmukh PS, Megha K, Banerjee BD, Ahmed RS, Chandna S, Abegaonkar MP,
Tripathi AK. Detección de daño del ácido desoxirribonucleico inducido por radiación de microondas de bajo nivel en relación con la genotoxicidad en el cerebro de ratas Fischer. Toxicol Int. 20(1):19-24, 2013.
(GT, LE) 
ANTECEDENTES: La radiación de radiofrecuencia no ionizante se ha utilizado cada vez más en la industria, el comercio, la medicina y, especialmente, en la tecnología de telefonía móvil, y se ha convertido en un tema de gran preocupación en la actualidad. OBJETIVO: El presente estudio fue diseñado para investigar los posibles efectos dañinos del ácido desoxirribonucleico (ADN) de la radiación de microondas de bajo nivel en el cerebro de ratas Fischer. MATERIALES Y MÉTODOS: Se realizaron experimentos en ratas Fischer macho expuestas a radiación de microondas durante 30 días a tres frecuencias diferentes: 900, 1800 y 2450 MHz. Los animales se dividieron en 4 grupos: Grupo I (exposición simulada): animales no expuestos a la radiación de microondas pero mantenidos en las mismas condiciones que los otros grupos, Grupo II: animales expuestos a la radiación de microondas a una frecuencia de 900 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 5,953 × 10(-4) W/kg, Grupo III: animales expuestos a 1800 MHz a una SAR de 5,835 × 10(-4) W/kg y Grupo IV: animales expuestos a 2450 MHz a una SAR de 6,672 × 10(-4) W/kg. Al final del período de exposición, los animales fueron sacrificados inmediatamente y se evaluó el daño del ADN en el tejido cerebral mediante un ensayo de cometa alcalino. RESULTADOS: En el presente estudio, demostramos los efectos dañinos del ADN de la radiación de microondas de bajo nivel en el cerebro. CONCLUSIÓN: Concluimos que la exposición a la radiación de microondas de bajo SAR en estas frecuencias Puede inducir roturas de cadenas de ADN en el tejido cerebral. 
 
(E) Engelmann JC, Deeken R, Müller T, Nimtz G, Roelfsema MR, Hedrich R. ¿La irradiación UMTS afecta la actividad genética en las células vegetales? Un enfoque de genoma completo. Adv Appl Bioinform Chem. 1:71-83, 2008. (GE) 
La tecnología de telefonía móvil utiliza campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) transmitidos a través de una densa red de estaciones base en Europa. Se discuten los posibles efectos nocivos de los campos de RF en humanos y animales, pero su efecto en las plantas ha recibido poca atención. En la búsqueda de procesos fisiológicos de células vegetales sensibles a los campos de RF, cultivos de suspensión celular de Arabidopsis thaliana se expusieron durante 24 h a un protocolo de campo de RF que representa la exposición típica a microondas en un entorno urbano. El ARNm de cultivos expuestos y controles se utilizó para hibridar microarrays de genoma completo de Affymetrix-ATH1. El análisis de expresión diferencial reveló cambios significativos en la transcripción de 10 genes, pero no superaron un cambio de pliegue.
de 2,5. Además de que 3 de ellos son inducibles por la oscuridad, sus funciones no apuntan a ninguna respuesta conocida de las plantas a los estímulos ambientales. Los cambios en la transcripción de estos genes se compararon con conjuntos de datos de microarrays publicados y revelaron una similitud débil entre los experimentos de tratamiento con microondas y luz. Considerando los grandes cambios descritos en los experimentos publicados, es cuestionable si las pequeñas alteraciones causadas por una exposición continua a microondas durante 24 horas tendrían algún impacto en el crecimiento y la reproducción de plantas enteras.
(E) Esmekaya MA, Aytekin E, Ozgur E, Güler G, Ergun MA, Omeroğlu S, Seyhan N. Impactos mutagénicos y morfológicos de la radiación de radiofrecuencia de 1,8 GHz en los linfocitos de sangre periférica humana (hPBL) y posible papel protector del pretratamiento con Ginkgo biloba (EGb 761). Sci Total Environ. 410-411:59-64, 2011. (GT, OX) 
Efectos mutagénicos y morfológicos del Sistema Global de Comunicaciones Móviles de 1,8 GHz
En este estudio se investigó la radiación de RF (radiofrecuencia) modulada por GSM sola y en combinación con el pretratamiento con Ginkgo biloba (EGb 761) en linfocitos de sangre periférica humana (hPBL) mediante intercambio de cromátidas hermanas (SCE) y microscopía electrónica. La viabilidad celular se evaluó con un ensayo de reducción de bromuro de 3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolio (MTT). Los cultivos de linfocitos se expusieron a la radiación de RF modulada por GSM a 1,8 GHz durante 6,
8, 24 y 48 h con y sin EGb 761. Observamos cambios morfológicos en los linfocitos irradiados con RF modulada por pulsos. Los períodos de exposición más prolongados llevaron a la destrucción de las estructuras de los orgánulos y del núcleo. El cambio de cromatina y la pérdida de las crestas mitocondriales ocurrieron en células expuestas a RF durante 8 h y 24 h y fueron más pronunciados en las células expuestas durante 48 h. También se observó lisis citoplasmática y destrucción de la integridad de la membrana de las células y los núcleos en las células expuestas a RF durante 48 h. Hubo un aumento significativo (p < 0,05) en la frecuencia de SCE en los linfocitos expuestos a RF en comparación con los controles simulados. El pretratamiento con EGb 761 disminuyó significativamente la SCE de la radiación de RF. La radiación de RF también inhibió la viabilidad celular de una manera dependiente del tiempo. Los efectos inhibidores de la radiación de RF sobre el crecimiento de los linfocitos fueron marcados en períodos de exposición más prolongados. El pretratamiento con EGb 761 aumentó significativamente la viabilidad celular en los grupos tratados con RF+EGb 761 a las 8 y 24 h en comparación con los grupos expuestos a RF sola. Los resultados de nuestro estudio mostraron que la radiación RF afecta la morfología celular, aumenta la SCE e inhibe la proliferación celular. Sin embargo, EGb 761 tiene un papel protector contra la mutagenicidad inducida por RF. Concluimos que la radiación RF induce daño cromosómico en hPBL, pero este daño puede reducirse con el pretratamiento con EGb 761. 
(NE) Falzone N, Huyser C, Franken DR, Leszczynski D. La radiación de los teléfonos móviles no induce efectos proapoptosis en los espermatozoides humanos. Radiat Res 174:169-176, 2010. (GT, OX) 
Resumen Informes recientes sugieren que la radiación de los teléfonos móviles puede disminuir la fertilidad masculina. Sin embargo, los efectos de esta radiación en los espermatozoides humanos son en gran parte desconocidos. El presente estudio examinó los efectos de la radiación en la inducción de propiedades relacionadas con la apoptosis en espermatozoides humanos. Espermatozoides humanos eyaculados, purificados por densidad y altamente móviles fueron expuestos a la radiación de teléfonos móviles a tasas de absorción específica (SAR) de 2,0 y 5,7 W/kg. En varios momentos después de la exposición, se utilizó citometría de flujo para examinar la actividad de la caspasa 3, la externalización de fosfatidilserina (PS), la inducción de roturas de cadenas de ADN y la generación de especies reactivas de oxígeno. La radiación de los teléfonos móviles no tuvo un efecto estadísticamente significativo en ninguno de los parámetros estudiados. Esto sugiere que el deterioro de la fertilidad informado en algunos estudios no fue causado por la inducción de apoptosis en los espermatozoides. 
(E) Ferreira AR, Knakievicz T, de Bittencourt Pasquali MA, Gelain DP, Dal-Pizzol F, Fernandez CE, de Almeida de Salles AA, Ferreira HB, Moreira JC. La irradiación con campos electromagnéticos de frecuencia ultraalta durante el embarazo conduce a un aumento en la incidencia de micronúcleos de eritrocitos en crías de ratas. Life Sci 80: 43-50, 2006. (GT, OX, LE, DE) 
Los teléfonos móviles y sus estaciones base son una fuente importante de campos electromagnéticos de frecuencia ultraalta (UHF-EMF) y su utilización está aumentando en todo el mundo. Estudios epidemiológicos sugirieron que los campos electromagnéticos de frecuencia ultraalta de baja energía emitidos por un teléfono celular pueden causar efectos biológicos, como daño al ADN y cambios en el metabolismo oxidativo. Se utilizó una prueba citogenética de mamíferos in vivo, el ensayo de micronúcleos (MN), para investigar la aparición de daño cromosómico en eritrocitos de crías de ratas expuestas a un campo electromagnético de frecuencia ultraalta no térmico de un teléfono celular durante su embriogénesis; el grupo irradiado mostró un aumento significativo en la aparición de MN. Con el fin de investigar si los campos electromagnéticos de frecuencia ultraalta también podrían alterar los parámetros oxidativos en la sangre periférica y en el hígado, un tejido hematopoyético importante en embriones y recién nacidos de ratas, también medimos la actividad de las enzimas antioxidantes, cuantificamos el contenido total de sulfhidrilo, los grupos carbonilo de las proteínas, las especies reactivas al ácido tiobarbitúrico y la defensa antioxidante no enzimática total. No se encontraron diferencias significativas en ningún parámetro oxidativo de la sangre y el hígado de las crías. El número medio de crías en cada camada tampoco se vio alterado significativamente. Nuestros resultados sugieren que, en nuestras condiciones experimentales, los campos electromagnéticos de alta frecuencia (UHF) son capaces de inducir una respuesta genotóxica en el tejido hematopoyético durante la embriogénesis a través de un mecanismo desconocido. 
(NORDESTE) Finnie JW , Cai Z , Blumbergs PC , Manavis J , Kuchel TR . Expresión del gen temprano inmediato, c-fos, en el cerebro fetal después de la exposición durante toda la gestación de ratones preñados a microondas del sistema global para comunicaciones móviles. Patología. 38(4):333-335, 2006. (GE, DE) 
OBJETIVOS: Estudiar la expresión del gen c-fos como marcador de estrés neuronal tras la exposición durante toda la gestación del cerebro fetal de ratón a campos de radiofrecuencia del tipo de los de los teléfonos móviles. MÉTODOS: Utilizando un sistema de exposición diseñado especialmente a 900 MHz, se administró a ratones preñados una única exposición corporal total de campo lejano a una tasa de absorción específica de 4 W/kg durante 60 min/día desde el día 1 hasta el día 19 de gestación. Los ratones de control preñados fueron expuestos simuladamente o se movieron libremente en una jaula sin más restricciones. Inmediatamente antes del parto, el día 19 de gestación, se recogieron las cabezas fetales, se fijaron en paraformaldehído al 4% y se incluyeron en parafina. Cualquier respuesta de estrés en el cerebro se detectó mediante inmunohistoquímica de c-fos en la corteza cerebral, los ganglios basales, el tálamo, el hipocampo, el mesencéfalo, el cerebelo y el bulbo raquídeo. RESULTADOS: La expresión de c-fos tuvo una distribución neuroanatómica limitada, pero consistente, y no hubo diferencias en la inmunorreactividad entre los cerebros expuestos y los de control. CONCLUSIÓN: En este modelo animal, no se detectó respuesta al estrés en el cerebro fetal mediante inmunohistoquímica de c-fos después de la exposición a la telefonía móvil durante toda la gestación. 
(E) Franzellitti S, Valbonesi P, Ciancaglini N, Biondi C, Contin A, Bersani F, Fabbri E.
Daño transitorio del ADN inducido por campos electromagnéticos de alta frecuencia (GSM 1,8 GHz) en la línea celular del trofoblasto humano HTR-8/SVneo evaluado con el ensayo de cometa alcalino. Mutat Res 683(1-2):35-42, 2010. (GT, WS) 
Uno de los temas más controvertidos en relación con los campos electromagnéticos de alta frecuencia (HF-EMF) es su supuesta capacidad para afectar la integridad del ADN. Esto es de especial preocupación debido al creciente uso de HF-EMF en tecnologías de comunicación, incluidos los teléfonos móviles. Aunque los estudios epidemiológicos no informan de efectos perjudiciales para la salud humana, la posible alteración generada por HF-EMF en la fisiología celular sigue siendo controvertida. Además, sigue existiendo la duda de si las células son capaces de compensar sus posibles efectos. Hemos informado anteriormente de que una exposición de 1 hora a ondas sinusoidales de 1,8 GHz moduladas en amplitud (GSM-217 Hz, SAR=2 W/kg) ampliamente utilizadas en telefonía móvil no provocó mayores niveles de daño primario del ADN en células trofoblásticas humanas HTR-8/SVneo. No obstante, se consideró de interés realizar más investigaciones sobre las respuestas de las células trofoblásticas tras la exposición a señales GSM de diferentes tipos y duraciones. En el presente trabajo, las células HTR-8/SVneo se expusieron durante 4, 16 o 24 h a una onda continua (CW) de 1,8 GHz y a diferentes señales GSM, concretamente GSM-217 Hz y GSM-Talk (exposición intermitente: 5 min campo activado, 10 min campo desactivado). El ensayo de cometa alcalino se utilizó para evaluar los daños primarios del ADN y/o las roturas de hebras debido a procesos de reparación incompletos en muestras expuestas a HF-EMF. Las señales moduladas en amplitud GSM-217 Hz y GSM-Talk indujeron un aumento significativo de los parámetros de cometa en las células del trofoblasto después de 16 y 24 h de exposición, mientras que la CW no modulada fue ineficaz. Sin embargo, las alteraciones se recuperaron rápidamente y la integridad del ADN de las células expuestas a HF-EMF fue similar a la de las células expuestas simuladamente dentro de las 2 h de recuperación en ausencia de irradiación. Nuestros datos sugieren que los HF-EMF con una frecuencia portadora y un esquema de modulación típicos de la señal GSM pueden afectar a la integridad del ADN. 
(E) Furtado-Filho OV, Borba JB, Dallegrave A, Pizzolato TM, Henriques JA, Moreira JC, Saffi J. Efecto de la radiación electromagnética UHF de 950 MHz sobre los biomarcadores de daño oxidativo, metabolismo de UFA y antioxidantes en los hígados de ratas jóvenes de diferentes edades. Int J Radiat Biol. 25 de julio de 2013. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (LE, GT, OX) 
Objetivo: Evaluar el efecto de la radiación electromagnética de ultraalta frecuencia (UHF EMR) de 950 MHz sobre biomarcadores de daño oxidativo, así como verificar la concentración de ácidos grasos insaturados (UFA) y la expresión de la catalasa en hígados de ratas de diferentes edades. Materiales y métodos: Doce ratas fueron divididas equitativamente en dos grupos como controles (CR) y expuestas (ER), para cada edad (0, 6, 15 y 30 días). La exposición a la radiación duró media hora por día durante hasta 51 días (21 días de gestación y 6, 15 o 30 días de vida extrauterina). La tasa de absorción específica (SAR) varió de 1,3-1,0 W/kg. El daño a lípidos, proteínas y ADN fue verificado por sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico (TBARS), carbonilos proteicos y cometas, respectivamente. Los UFA se determinaron por cromatografía de gases con un detector de ionización de llama. La expresión de catalasa se determinó mediante Western blotting. Resultados: Los neonatos presentaron niveles bajos de TBARS y concentraciones de UFA tras la exposición. No hubo diferencia de edad en la acumulación de carbonilos proteicos para ninguna edad. El daño al ADN del RE de 15 o 30 días fue diferente. Los neonatos expuestos exhibieron menor expresión de catalasa. Conclusiones: La EMR UHF de 950 MHz no causa estrés oxidativo (EO), y no es genotóxica para los hígados de neonatos ni de ratas de 6 y 15 días de edad, pero cambia las concentraciones de ácidos grasos poliinsaturados (PUFA) en neonatos. Para ratas de 30 días, no hay EEO, pero es genotóxico para los hígados de RE a la irradiación corporal total. 
(E) Gajski G, Garaj-Vrhovac V. Efectos radioprotectores del veneno de abeja (Apismellifera) contra el daño del ADN inducido por la radiación de microondas de 915 MHz en linfocitos de ratas Wistar: estudio in vitro. Int J Toxicol 28:88-98, 2009. (GT, OX) 
El objetivo de este estudio es investigar el efecto radioprotector del veneno de abeja contra el daño del ADN inducido por la radiación de microondas de 915 MHz (tasa de absorción específica de 0,6 W/kg) en ratas Wistar. Los linfocitos de sangre completa de ratas Wistar se tratan con 1 microg/mL de veneno de abeja 4 horas antes e inmediatamente antes de la irradiación. Se utilizan ensayos de cometa estándar y modificados con formamidopirimidina-ADN glicosilasa (Fpg) para evaluar el daño del ADN basal y oxidativo producido por especies reactivas de oxígeno. El veneno de abeja muestra una disminución del daño del ADN en comparación con las muestras irradiadas. Los parámetros del ensayo de cometa modificado con Fpg son estadísticamente diferentes de los controles, lo que hace que este ensayo sea más sensible y sugiere que el estrés oxidativo es un posible mecanismo de inducción de daño del ADN. Se ha demostrado que el veneno de abeja tiene un efecto radioprotector contra el daño del ADN basal y oxidativo. Además, el veneno de abeja no es genotóxico y no produce daño oxidativo en las bajas concentraciones utilizadas en este estudio.
(E) Gandhi G, Anita, Daño genético en usuarios de teléfonos móviles: algunos hallazgos preliminares. Ind J Hum Genet 11:99-104, 2005. (GT, HU) 
ANTECEDENTES: El impacto de las microondas (MW)/radiación de radiofrecuencia (RFR) en parámetros biológicos importantes es probablemente más que simplemente térmico. La exposición a señales de radiofrecuencia (RF) generadas por el uso de teléfonos celulares ha aumentado drásticamente y se ha informado que afectan cambios fisiológicos, neurológicos, cognitivos y conductuales e inducen, inician y promueven la carcinogénesis. También se ha informado de genotoxicidad de RFR en varios sistemas de prueba después de la exposición in vitro y/o in vivo, pero ninguna en usuarios de teléfonos móviles. OBJETIVOS: En el presente estudio, se llevaron a cabo investigaciones de daño cromosómico y de ADN en los linfocitos de sangre periférica de personas que usaban teléfonos móviles, expuestos a una frecuencia de MW que oscilaba entre 800 y 2000 MHz. MÉTODOS: El daño del ADN se evaluó utilizando el ensayo de electroforesis en gel de células individuales y el daño aneugénico y clastogénico mediante la prueba de micronúcleos de sangre capilar (MNT) in vivo en un total de 24 usuarios de teléfonos móviles. RESULTADOS: La longitud media de la cola del cometa (26,76 ± 0,054 mm; 39,75 % de células dañadas) en los usuarios de teléfonos móviles fue muy significativa en comparación con la del grupo de control. La MNT de sangre capilar in vivo también reveló una frecuencia muy significativa (0,25) de células micronucleadas (MNd). CONCLUSIONES: Estos resultados destacan una correlación entre el uso del teléfono móvil (exposición a RFR) y el daño genético. y exigir medidas provisionales de salud pública a raíz del uso generalizado de la telefonía móvil.
(E) Gandhi G, Singh P. Daños citogenéticos en usuarios de teléfonos móviles: datos preliminares. Int J Hum Genet 5:259-265, 2005. (GT, HU) 
Los teléfonos móviles, a veces llamados teléfonos celulares o handies, son ahora parte integral de la vida moderna. Los teléfonos móviles son transmisores de radiofrecuencia de baja potencia, que emiten potencias máximas en el rango de 0,2 a 0,6 vatios. Las preocupaciones científicas han aumentado lo suficiente sobre el posible riesgo para la salud del uso de teléfonos móviles. Los efectos adversos para la salud notificados incluyen cambios fisiológicos, conductuales y cognitivos, así como formación de tumores y daño genético. Sin embargo, los hallazgos son controvertidos y no existe consenso. Se ha observado genotoxicidad en organismos inferiores o en estudios in vitro. Por lo tanto, el objetivo del presente estudio fue detectar cualquier daño citogenético en usuarios de teléfonos móviles mediante el análisis de cultivos de linfocitos periféricos a corto plazo para detectar aberraciones cromosómicas y las células de la mucosa bucal para detectar micronúcleos (aneugenicidad y clastogenicidad). Los resultados revelaron un mayor número de células bucales micronucleadas y anomalías citológicas en los linfocitos cultivados, lo que indica la respuesta genotóxica al uso del teléfono móvil. 
(E) Garaj-Vrhovac V , Gajski G , Pažanin S , Sarolić A , Domijan AM , Flajs D , Peraica M. Evaluación del daño citogenético y el estrés oxidativo en el personal expuesto ocupacionalmente a la radiación de microondas pulsada de equipos de radar marino. Int J Hyg Environ Health. 4(1):59-65, 2011. (GT, HU, OX) 
Debido al aumento del uso de la radiación de microondas, existe la preocupación de sus efectos adversos en la sociedad actual. Teniendo esto en cuenta, el estudio se dirigió a los trabajadores expuestos ocupacionalmente a la radiación de microondas pulsada, originada por radares marinos. La intensidad del campo electromagnético se midió en las frecuencias asignadas de radar marino (3 GHz, 5,5 GHz y 9,4 GHz) y se determinaron los valores de tasa de absorción específica correspondientes. Los parámetros del ensayo del cometa y la prueba de micronúcleos se estudiaron tanto en los trabajadores expuestos como en los sujetos no expuestos correspondientes. Las diferencias entre la intensidad media de la cola (0,67 frente a 1,22) y el momento (0,08 frente a 0,16) como parámetros del ensayo del cometa y los parámetros de la prueba de micronúcleos (micronúcleos, puentes nucleoplásmicos y brotes nucleares) fueron estadísticamente significativas entre los dos grupos examinados, lo que sugiere que se produjeron alteraciones citogenéticas después de la exposición a microondas. Las concentraciones de glutatión y malondialdehído se midieron espectrofotométricamente y utilizando cromatografía líquida de alta resolución. La concentración de glutatión en el grupo expuesto fue significativamente menor que en los controles (1,24 frente a 0,53), mientras que la concentración de malondialdehído fue significativamente mayor (1,74 frente a 3,17), lo que indica estrés oxidativo. Los resultados sugieren que las microondas pulsadas del entorno de trabajo pueden ser la causa de alteraciones genéticas y celulares y que el estrés oxidativo puede ser uno de los posibles mecanismos de daño al ADN y a las células. 
(E) Guler G, Tomruk A, Ozgur E, Seyhan N. El efecto de la radiación de radiofrecuencia en
Daño en el ADN y los lípidos en conejas gestantes y no gestantes y sus crías. Gen Physiol Biophys 29:59-66, 2010. (GT, OX, LE, DE) 
Las preocupaciones de las personas sobre los posibles efectos adversos para la salud de la radiación de radiofrecuencia (RFR) generada por los teléfonos móviles, así como sus transmisores de apoyo (estaciones base), han aumentado notablemente. El efecto de la RFR en personas hipersensibles, como las mujeres embarazadas y sus fetos en desarrollo, y las personas mayores es otra fuente de preocupación que debe tenerse en cuenta. En este estudio, se investigaron el daño oxidativo del ADN y los niveles de peroxidación lipídica en el tejido cerebral de conejas blancas de Nueva Zelanda preñadas y no preñadas y sus crías expuestas a RFR. Se estudiaron conejas de trece meses de edad en cuatro grupos: control no preñadas, expuestas a RFR no preñadas, control preñadas y expuestas a RFR preñadas. Fueron expuestas a RFR (GSM de 1800 MHz; 14 V/m como nivel de referencia) durante 15 min/día durante 7 días.
Se analizaron los niveles de malondialdehído (MDA) y 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina (8-OHdG). Los niveles de MDA y 8-OHdG de los animales expuestos a RFR, tanto gestantes como no gestantes, aumentaron significativamente con respecto a los controles (p < 0,001, prueba de Mann-Whitney). No se encontraron diferencias en los recién nacidos (p > 0,05, prueba de Mann-Whitney). Existen muy pocos estudios experimentales sobre los efectos de la RFR durante el embarazo. Sería beneficioso aumentar el número de estos estudios para establecer estándares internacionales para la protección de las mujeres embarazadas frente a la RFR. (E) Güler G, Tomruk A, Ozgur E, Sahin D, Sepici A, Altan N, Seyhan N. El efecto de la radiación de radiofrecuencia en el daño del ADN y los lípidos en conejos lactantes hembra y macho. Int J Radiat Biol. 88(4):367-373, 2012. (LE, GT, OX, DE) 
OBJETIVO: Nuestro objetivo fue diseñar una exposición prolongada a la radiación de radiofrecuencia (RF) e investigar en un modelo animal, los posibles efectos biológicos de la radiación de RF en las etapas de desarrollo en curso de los niños desde la concepción hasta la infancia. MATERIALES Y MÉTODOS: Se utilizó un total de 72 conejos blancos hembras y machos de Nueva Zelanda de un mes de edad. Las hembras fueron expuestas a la radiación de RF durante 15 min/día durante 7 días, mientras que los machos fueron expuestos al mismo nivel de radiación durante 15 min/día durante 14 días. Treinta y seis conejos bebés hembras y 36 conejos machos se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos: Grupo I [Exposición intrauterina (IU) (-); Exposición extrauterina (UE) (-)]: Exposición simulada, lo que significa que los conejos fueron expuestos a señales de RF similares al Sistema Global para Telecomunicaciones Móviles (GSM) de 1800 MHz ni en los períodos IU ni en los períodos UE. Grupo II [Exposición IU (-); Exposición UE (+)]: Los conejos bebés fueron expuestos a señales de RF de tipo GSM de 1800 MHz cuando alcanzaron un mes de edad. Grupo III [Exposición UI (+); Exposición UE (-)]: Los conejos bebés fueron expuestos a señales de RF de tipo GSM de 1800 MHz en el período UI (entre los días 15 y 22 del período gestacional). Grupo IV [Exposición UI (+); Exposición UE (+)]: Los conejos bebés fueron expuestos a señales de RF de tipo GSM de 1800 MHz tanto en el período UI (entre los días 15 y 22 del período gestacional) como en el período UE cuando alcanzaron un mes de edad. Se realizó un análisis bioquímico para peroxidación lipídica y daño del ADN en los hígados de todos los conejos. RESULTADOS: Los niveles de peroxidación lipídica en los tejidos hepáticos de conejos bebés machos y hembras aumentaron con la exposición a radiación RF. Hígado
También se observó que los niveles de 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina (8-OHdG) de las conejas expuestas a la radiación de radiofrecuencia aumentaban en comparación con los niveles de los bebés no expuestos. Sin embargo, no hubo cambios en los niveles de 8-OHdG en el hígado de los conejos machos expuestos a la radiación de radiofrecuencia. CONCLUSIÓN: En consecuencia, se puede concluir que la radiación de radiofrecuencia similar a la GSM puede inducir cambios bioquímicos al aumentar los ataques de radicales libres a biomoléculas estructurales en el conejo como modelo animal experimental. 
(NE) Gurbuz N, Sirav B, Yuvaci HU, Turhan N, Coskun ZK, Seyhan N. ¿Existe algún posible efecto genotóxico en las células de vejiga exfoliadas de ratas expuestas a una radiación de radiofrecuencia modulada (RFR) de tipo GSM de 1800 MHz? Electromagn Biol Med.
29(3):98-104, 2010. (LE, GT)
Las personas están expuestas a muchos productos químicos cancerígenos y mutagénicos en su vida diaria. Estos incluyen medicamentos antineoplásicos, hidrocarburos aromáticos policíclicos (HAP), aminas aromáticas, nitrosaminas, metales y radiación electromagnética. Con base en el estado de conocimiento adquirido durante los últimos 50 años de investigación sobre los posibles efectos biológicos de los campos electromagnéticos (CEM), la mayoría de la comunidad científica está convencida de que la exposición a CEM por debajo de los límites de seguridad existentes no causa un riesgo para la salud del público en general. Sin embargo, esta posición es cuestionada por otros, que opinan que los datos de investigación disponibles son contradictorios o inconsistentes y, por lo tanto, poco confiables. En este estudio, nos propusimos investigar si existe algún efecto de la radiación de radiofrecuencia modulada GSM de 1800 MHz (RFR) en el número de micronúcleos en células de vejiga exfoliadas de rata que sea informativo sobre el daño genotóxico. El período de exposición fue de 20 min/día, 5 días/semana durante un mes. Se utilizaron seis ratas Wistar hembras para dos grupos: Grupo I (n=6): controles; Grupo II (n=6): Animales expuestos a 1,8 GHz. La RFR de 1800 MHz no mostró frecuencias MN significativas en las células de la vejiga de la rata en comparación con el grupo de control (p>0,05). Los animales expuestos a la RFR de 1800 MHz no produjeron ningún efecto genotóxico. efecto en comparación con el grupo control (p>0,05). Los estudios cinéticos son importantes para cualquier biomarcador, especialmente aquellos en los que los procesos de diferenciación y maduración de tejidos influirán en gran medida en el tiempo entre la inducción del daño y la recolección de células dañadas para el análisis de micronúcleos.
(NE) Gurbuz N, Sirav B, Colbay M, Yetkin I, Seyhan N. No hay efecto genotóxico en células de vejiga exfoliadas de ratas expuestas a radiación de radiofrecuencia de 1800 y 2100 MHz. Electromagn Biol Med. 27 de noviembre de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GT, LE) 
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Resumen En este estudio, nos propusimos investigar los efectos de la radiación de radiofrecuencia (RF) de 1800 y 2100 MHz en el número de micronúcleos (MN) en células de vejiga exfoliadas de ratas que muestran daño genotóxico. El período de exposición fue de 30 min/día, 6 días/semana durante un mes y dos meses de exposición. Se utilizaron treinta ratas albinas wistar macho para cinco grupos: Grupo I (n = 6): 1800  Animales expuestos a RF de 2100 MHz durante un mes, Grupo II (n = 6): RF de 2100 MHz
Los grupos de control se alojaron en sus jaulas durante todo el período experimental sin someterlos a ninguna manipulación experimental. Las exposiciones a RF de 1800 y 2100 MHz no dieron como resultado ninguna frecuencia MN significativa en las células de la vejiga de las ratas con respecto a los grupos de control (p > 0,05). Tampoco hubo una diferencia estadísticamente significativa entre los grupos expuestos a RF de 2100 MHz . Se necesitan más estudios para demostrar si existe algún efecto genotóxico, formación de micronúcleos en otros tejidos de las ratas.
(NE) Hansteen IL, Lågeide L, Clausen KO, Haugan V, Svendsen M, Eriksen JG, Skiaker R, Hauger E, Vistnes AI, Kure EH. Efectos citogenéticos de la radiación de microondas de 18,0 y 16,5 GHz en linfocitos humanos in vitro. Anticancer Res 29:2885-2892, 2009. (GT, IA, WS) 
ANTECEDENTES: Existen pocos estudios celulares sobre los efectos genotóxicos directos de la radiación de microondas. En este estudio, se investigaron los efectos citogenéticos de la radiación de microondas sola o en combinación con mitomicina C (MMC). MATERIALES Y MÉTODOS: Linfocitos de dos donantes fumadores y cuatro donantes no fumadores fueron expuestos durante 53 horas in vitro a una radiación de onda continua de 1,0 W/m a 18,0 GHz o una onda pulsada de 10 W/m a 16,5 GHz, sola o en combinación con MMC. La síntesis y reparación de ADN se inhibieron in vitro en algunos cultivos. RESULTADOS: No se observó ningún efecto sinérgico en células expuestas a combinaciones de radiación de microondas y exposición in vitro a MMC, o en células preexpuestas in vivo al humo de tabaco. Para la exposición pulsada de 16,5 GHz, se mostró una tendencia no significativa consistente en un aumento en las frecuencias de aberración con la radiación de microondas para los cultivos con inhibición de la síntesis y reparación de ADN con y sin MMC. CONCLUSIÓN: Ni la exposición a la onda continua de 18,0 GHz ni a la onda pulsada de 16,5 GHz de los linfocitos humanos in vitro indujeron aumentos estadísticamente significativos en las frecuencias de aberración cromosómica. La exposición a la onda pulsada de 16,5 GHz requiere mayor documentación antes de poder llegar a una conclusión negativa verdadera.
(NE) Hansteen IL, Clausen KO, Haugan V, Svendsen M, Svendsen MV, Eriksen JG,
Skiaker R, Hauger E, Lågeide L, Vistnes AI, Kure EH. Efectos citogenéticos de la exposición a
Radiación de radiofrecuencia de 2,3 GHz sobre linfocitos humanos in vitro. Anticancer Res 29:4323-4330, 2009. (GT, IA) 
ANTECEDENTES: Ningún estudio in vitro previo ha probado la radiación de radiofrecuencia durante al menos un ciclo celular completo en cultivo. El objetivo era probar si la exposición utilizada en teléfonos móviles y tecnologías de redes inalámbricas induciría daño al ADN en linfocitos humanos cultivados con y sin un clastógeno conocido. MATERIALES Y MÉTODOS: Linfocitos de seis donantes fueron expuestos a ondas continuas de 2,3 GHz, 10 W/m, u ondas pulsadas de 2,3 GHz, 10 W/m (frecuencia de pulso de 200 Hz, ciclo de trabajo del 50%). Se añadió mitomicina C a la mitad de los cultivos. La síntesis y reparación del ADN se inhibieron en un experimento. RESULTADOS: No se observaron diferencias estadísticamente significativas entre los cultivos de control y los expuestos. Se observó una tendencia débil a un mayor daño cromosómico con la interacción de campos pulsados con mitomicina C en comparación con un campo constante. CONCLUSIÓN: La exposición durante todo el ciclo celular en cultivos inhibidos no produjo diferencias significativas en las aberraciones cromosómicas en comparación con los controles. 
(E) Hekmat A, Saboury AA, Moosavi-Movahedi AA. Los efectos tóxicos de la radiofrecuencia de los teléfonos móviles (940 MHz) en la estructura del ADN del timo de ternera. Ecotoxicol Environ Saf. 16 de noviembre de 2012. pii: S0147-6513(12)00368-5. doi: 10.1016/j.ecoenv.2012.10.016. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GT) 
En la actualidad, los efectos biológicos de los campos electromagnéticos no ionizantes (CEM), incluida la radiación de radiofrecuencia (RF), han sido objeto de numerosos estudios experimentales y teóricos. El objetivo de este estudio es evaluar los posibles efectos biológicos de la RF de los teléfonos móviles (940 MHz, 15 V/m y SAR=40 mW/kg) sobre la estructura del ADN del timo de ternera (ADN ct) inmediatamente después de la exposición y 2 h después de 45 min de exposición mediante una amplia gama de instrumentos espectroscópicos. Los experimentos de UV-vis y dicroísmo circular (CD) muestran que los CEM de los teléfonos móviles pueden causar alteraciones notables en la estructura del ADN ct. Además, las muestras de ADN, inmediatamente después de la exposición y 2 h después de 45 min de exposición, son relativamente inestables térmicamente en comparación con la solución de ADN, que se colocó en una pequeña caja protegida (ADN ct no expuesto). Además, las muestras de ADN expuestas (las muestras de ADN que fueron expuestas a los campos electromagnéticos de 940 MHz) tienen más emisión de fluorescencia en comparación con el ADN no expuesto, lo que puede haber ocurrido atribuible a la expansión de la estructura del ADN expuesta. Los resultados de los experimentos de dispersión dinámica de luz (DLS) y potencial zeta demuestran que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia conducen a un incremento en la carga superficial y el tamaño del ADN. La estructura del ADN inmediatamente después de la exposición no es significativamente diferente de la muestra de ADN 2 h después de la exposición de 45 min. En otras palabras, los cambios conformacionales inducidos por los campos electromagnéticos son irreversibles. En conjunto, nuestros resultados revelan que los 940 MHz pueden alterar la estructura del ADN. El desplazamiento de electrones en el ADN por los campos electromagnéticos puede conducir a cambios conformacionales del ADN y a la desagregación del ADN. Los resultados de este estudio podrían tener una implicación importante en los efectos sobre la salud de la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia. Además, este hallazgo podría ofrecer una nueva estrategia para el desarrollo de la próxima generación de teléfonos móviles.
(NORDESTE) Hintzsche H , Stopper H. Frecuencia de micronúcleos en células de la mucosa bucal de usuarios de teléfonos móviles. Toxicol Lett. 193(1):124-130, 2010. (GT, HU) 
Los teléfonos móviles se utilizan ampliamente en todo el mundo, con más de cuatro mil millones de cuentas existentes en 2009. Esta tecnología aplica radiación electromagnética en el rango de las microondas. Los efectos de esta radiación sobre la salud han sido tema de debate durante mucho tiempo, tanto dentro de la comunidad científica como dentro del público en general. Este estudio investigó el efecto del uso del teléfono móvil en la inestabilidad genómica de las células de la mucosa de la cavidad oral humana. 131 personas donaron células de la mucosa bucal extraídas raspando ligeramente la cavidad oral con un hisopo de algodón. Cada participante completó un cuestionario sobre el uso del teléfono móvil que incluía la duración del uso semanal, el período total de exposición y el uso de auriculares. 13 personas no usaban teléfonos móviles en absoluto, 85 informaron que usaban el teléfono móvil durante tres horas por semana o menos, y 33 informaron que lo usaban más de tres horas por semana. Además, se recuperó información sobre la edad, el sexo, el peso corporal, el tabaquismo, la medicación y la nutrición. Para la tinción de las células se aplicó un procedimiento que utilizaba anticuerpos alfa-tubulina y cromomicina A(3). Se evaluaron los micronúcleos y otros marcadores en 1000 células por individuo en el microscopio. Un segundo evaluador contó otras 1000 células, lo que dio como resultado 2000 células analizadas por individuo. El uso del teléfono móvil no provocó un aumento significativo de la frecuencia de micronúcleos. 
(NE) Hintzsche H, Jastrow C, Kleine-Ostmann T, Schrader T, Stopper H. La radiación de 900 MHz no induce la formación de micronúcleos en diferentes tipos de células. Mutagénesis. 27(4):477-483, 2012. (GT) 
La exposición de la población a la radiación electromagnética no ionizante sigue aumentando, principalmente debido a la comunicación móvil. Se ha debatido si los campos electromagnéticos de baja intensidad pueden causar otros efectos aparte del calentamiento. Uno de los efectos, que se propuso que era causado por la radiación de los teléfonos móviles, es la aparición de alteraciones mitóticas. El objetivo de este estudio fue investigar las posibles consecuencias de estas alteraciones mitóticas como daño genómico manifiesto, es decir, la inducción de micronúcleos. Las células fueron irradiadas a una frecuencia de
900 MHz, que se encuentra en una de las principales bandas de frecuencia aplicadas para la comunicación móvil. Se utilizaron dos tipos de células, células HaCaT como células humanas y células A(L) (células híbridas humano-hámster), en las que se había informado que se producían alteraciones mitóticas. Después de diferentes períodos de incubación posteriores a la exposición, se fijaron las células y se evaluaron las frecuencias de micronúcleos. Ninguno de los dos tipos de células mostró ningún daño genómico después de la exposición. Para adaptar el protocolo para la prueba de micronúcleos en la dirección del protocolo para alteraciones mitóticas, se redujo el período de incubación posterior a la exposición y se extendió el tiempo de exposición a la duración de un ciclo celular. Esto no resultó en ningún aumento del daño genómico. En conclusión, no se observó inducción de micronúcleos como consecuencia de la exposición a radiación no ionizante, a pesar de que se informó que este agente causa alteraciones mitóticas en condiciones experimentales similares. 
(NE) Hirose H, Sakuma N, Kaji N, Suhara T, Sekijima M, Nojima T, Miyakoshi J.
La fosforilación y la expresión génica de p53 no se ven afectadas en células humanas expuestas a la radiación modulada en CW o W-CDMA en la banda de 2,1425 GHz asignada a estaciones base de radio móviles. Bioelectromagnetics 27:494-504, 2006. (GT) 
Se realizó un estudio in vitro a gran escala centrado en campos de radiofrecuencia (RF) de bajo nivel de estaciones base de radio móviles que emplean el sistema celular de Telecomunicaciones Móviles Internacionales 2000 (IMT-2000) para probar la hipótesis de que los campos de RF modulados inducen apoptosis u otra respuesta de estrés celular que activa p53 o la vía de señalización de p53. En primer lugar, evaluamos la respuesta de las células humanas a la exposición a microondas a una tasa de absorción específica (SAR) de 80 mW/kg, que corresponde al límite de la SAR promedio de cuerpo entero para la exposición del público en general definida como una restricción básica por las directrices de la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP). En segundo lugar, investigamos si la onda continua
Los campos de RF de señal modulada por acceso múltiple por división de código de banda ancha (CW) y W-CDMA a 2,1425 GHz indujeron apoptosis o cualquier signo de estrés. Las células de glioblastoma humano A172 se expusieron a radiación W-CDMA a SAR de 80, 250 y 800 mW/kg, y radiación CW a 80 mW/kg durante 24 o 48 h. Los fibroblastos humanos IMR-90 de pulmones fetales se expusieron a radiación W-CDMA y CW a una SAR de 80 mW/kg durante 28 h. En las condiciones de exposición al campo de RF descritas anteriormente, no se observaron diferencias significativas en el porcentaje de células apoptóticas entre los grupos de prueba expuestos a señales de RF y los controles negativos expuestos simuladamente, según lo evaluado por el ensayo de afinidad de Annexin V. No se observaron diferencias significativas en los niveles de expresión de p53 fosforilado en la serina 15 o p53 total entre los grupos de prueba y los controles negativos mediante el ensayo multiplex basado en microesferas. Además, la hibridación de microarrays y el análisis RT-PCR en tiempo real no mostraron diferencias notables en la expresión génica de los objetivos posteriores de la señalización de p53 involucrados en la apoptosis entre los grupos de prueba y los controles negativos. Nuestros resultados confirman que la exposición a señales de RF de bajo nivel de hasta 800 mW/kg no induce apoptosis dependiente de p53, daño del ADN u otra respuesta al estrés en células humanas. 
(NE) Hirose H, Sakuma N, Kaji N, Nakayama K, Inoue K, Sekijima M, Nojima T, Miyakoshi J. La radiación emitida por la estación base de telefonía móvil no induce la fosforilación de Hsp27. Bioelectromagnetics 28:99-108, 2007. (GE) 
Se realizó un estudio in vitro centrado en los efectos de los campos de radiofrecuencia (RF) de bajo nivel de las estaciones base de radio móviles que emplean el sistema celular de Telecomunicaciones Móviles Internacionales 2000 (IMT-2000) para probar la hipótesis de que los campos de RF modulados actúan para inducir la fosforilación y la sobreexpresión de la proteína de choque térmico hsp27. En primer lugar, evaluamos las respuestas de las células humanas a la exposición a microondas a una tasa de absorción específica (SAR) de 80 mW/kg, que corresponde al límite de la SAR promedio de cuerpo entero para la exposición del público en general definida como una restricción básica en las directrices de la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP). En segundo lugar, investigamos si la radiación de onda continua
Los campos de RF de señal modulada por acceso múltiple por división de código de banda ancha (CDMA) y CW (Wideband Code Division Multiple Access) a 2,1425 GHz indujeron la activación o la expresión génica de hsp27 y otras proteínas de choque térmico (hsps). Las células de glioblastoma humano A172 se expusieron a radiación W-CDMA a SAR de 80 y 800 mW/kg durante 2-48 h, y radiación CW a 80 mW/kg durante 24 h. Los fibroblastos humanos IMR-90 de pulmones fetales se expusieron a W-CDMA a 80 y 800 mW/kg durante 2 o 28 h, y CW a 80 mW/kg durante 28 h. En las condiciones de exposición al campo de RF descritas anteriormente, no se observaron diferencias significativas en los niveles de expresión de hsp27 fosforilada en la serina 82 (hsp27[pS82]) entre los grupos de prueba expuestos a la señal W-CDMA o CW y los controles negativos expuestos simuladamente, según se evaluó inmediatamente después de los períodos de exposición mediante ensayos multiplex basados en microesferas. Además, no se observaron diferencias notables en la expresión génica de hsp entre los grupos de prueba y los controles negativos mediante el análisis de DNA Chip. Nuestros resultados confirman que la exposición a un campo de RF de bajo nivel de hasta 800 mW/kg no induce la fosforilación de hsp27 ni la expresión de la familia de genes hsp. 
(NE) Huang TQ, Lee MS, Oh E, Zhang BT, Seo JS, Park WY. Respuestas moleculares de las células T Jurkat a la radiación de radiofrecuencia de 1763 MHz. Int J RadiatBiol 84:734-741, 2008. (GT, GE) 
OBJETIVO: Los efectos biológicos de la exposición a la radiación de radiofrecuencia (RF) emitida por los teléfonos móviles son objeto de intensos estudios, aunque la hipótesis de que la exposición a RF es un riesgo potencial para la salud sigue siendo controvertida. En este artículo, monitoreamos los cambios celulares y moleculares en células de linfoma T humano Jurkat después de irradiarlas con radiación de RF de 1763 MHz para comprender el efecto de la radiación de RF en las células inmunes. MATERIALES Y MÉTODOS: Las células T Jurkat se expusieron a la radiación de RF para evaluar los efectos sobre la proliferación celular, la progresión del ciclo celular, el daño del ADN y la expresión génica. Las células Jurkat se expusieron a la radiación de RF de 1763 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 10 W/kg y se compararon con células expuestas simuladas. RESULTADOS: La exposición a RF no produjo cambios significativos en el número de células, las distribuciones del ciclo celular o los niveles de daño del ADN. En el análisis de expresiones génicas de todo el genoma, no hubo genes cambiados más de dos veces con la radiación de RF, mientras que diez genes cambiaron a 1,3 aproximadamente 1,8 veces. Entre diez genes, dos genes de receptores de citocinas, como el receptor 3 de quimiocinas (motivo CXC) (CXCR3) y el receptor de interleucina 1, tipo II (IL1R2), se regularon a la baja con la radiación de RF, pero no estaban directamente relacionados con la proliferación celular o las respuestas al daño del ADN. CONCLUSIÓN: Estos resultados indican que las alteraciones en la proliferación celular, la progresión del ciclo celular, la integridad del ADN o la expresión génica global no se detectaron con la radiación de RF de 1763 MHz bajo 10 W/kg SAR durante 24 h a las células T Jurkat. 
(NE) Huang TQ, Lee MS, Oh EH, Kalinec F, Zhang BT, Seo JS, Park WY.
Caracterización del efecto biológico de la exposición a radiofrecuencias de 1763 MHz en las células ciliadas auditivas. Int J Radiat Biol 84:909-915, 2008. (GT, GE) 
Objetivo: Se ha informado que la exposición a radiofrecuencias (RF) a la frecuencia de los teléfonos móviles no induce daño celular en modelos in vitro e in vivo. Elegimos células pilosas auditivas de ratón inmortalizadas HEI-OC1 para caracterizar la respuesta celular a la exposición a RF de 1763 MHz, porque las células auditivas podrían estar expuestas a frecuencias de teléfonos móviles. Materiales y métodos: Las células se expusieron a RF de 1763 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 20 W/kg en una cámara de exposición de acceso múltiple por división de código (CDMA) durante 24 y 48 h para verificar cambios en el ciclo celular, daño del ADN, respuesta al estrés y expresión génica. Resultados: No se detectaron cambios en el ciclo celular ni daño del ADN en las células expuestas a RF. La expresión de proteínas de choque térmico (HSP) y la fosforilación de proteínas quinasas activadas por mitógeno (MAPK) tampoco cambiaron. Intentamos identificar cualquier alteración en la expresión génica utilizando microarrays. Utilizando el microarray de expresión genómica completa de ratones Applied Biosystems 1700, descubrimos que solo 29 genes (0,09 % del total de genes examinados) sufrieron cambios de más de 1,5 veces con la exposición a RF. Conclusión: A partir de estos resultados, no pudimos encontrar ninguna evidencia de la inducción de respuestas celulares, incluida la distribución del ciclo celular, el daño al ADN, la respuesta al estrés y la expresión genética, después de la exposición a RF de 1763 MHz a una SAR de 20 W/kg en las células ciliadas auditivas HEI-OC1. 
(MI) Jiang B , Nie J , Zhou Z , Zhang J , Tong J , Cao Y. Respuesta adaptativa en ratones expuestos a
Campos de radiofrecuencia de 900 MHz: daño primario del ADN. PLoS One. 7(2):e32040, 2012. (LE, GT, IA) 
El fenómeno de la respuesta adaptativa (RA) en células animales y humanas expuestas a la radiación ionizante está bien documentado en la literatura científica. Hemos examinado si dicha RA podría inducirse en ratones expuestos a campos de radiofrecuencia (RF) no ionizantes utilizados para comunicaciones inalámbricas. Los ratones fueron preexpuestos a RF de 900 MHz a una densidad de potencia de 120 µW/cm(2) durante 4 horas/día durante 1, 3, 5, 7 y 14 días y luego sometidos a una dosis aguda de 3 Gy de radiación gamma. El daño primario del ADN en forma de daño por bases lábiles alcalinas y roturas de una sola hebra en el ADN de leucocitos de sangre periférica se determinó utilizando el ensayo del cometa alcalino. Los resultados indicaron que la magnitud del daño en los ratones que fueron preexpuestos a RF durante 1 día y luego sometidos a radiación gamma fue similar y no significativamente diferente de los expuestos a radiación gamma sola. Sin embargo, los ratones que estuvieron expuestos previamente a RF durante 3, 5, 7 y 14 días mostraron una disminución progresiva del daño y fueron significativamente diferentes de los expuestos únicamente a la radiación gamma. Por lo tanto, los datos indicaron que la preexposición a RF es capaz de inducir AR y sugirieron que la preexposición durante más de 4 horas durante 1 día es necesaria para provocar dicha AR.
(NORDESTE) Juutilainen J , Heikkinen P , Soikkeli H , Mäki-Paakkanen J. Frecuencia de micronúcleos en eritrocitos de ratones después de una exposición prolongada a radiación de radiofrecuencia. Int J Radiat Biol. 83(4):213-220, 2007. (LE, GT)
OBJETIVO: El objetivo del estudio fue investigar la genotoxicidad de la exposición a largo plazo a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) midiendo micronúcleos en eritrocitos. Las muestras de sangre se recogieron en dos estudios animales que evaluaban los posibles efectos cocarcinogénicos de los campos de RF. MÉTODOS: En el estudio A, ratones hembra CBA/S estuvieron expuestos durante 78 semanas (1,5 h/día, 5 días/semana) a una señal continua de 902,5 MHz similar a la emitida por los teléfonos analógicos NMT (teléfonos móviles nórdicos) a una tasa de absorción específica (SAR) de cuerpo entero de 1,5 W/kg, o a una señal pulsada de 902,4 MHz similar a la del GSM digital (sistema global para teléfonos móviles)
Los animales de la primera generación (excepto los animales de control de la jaula) recibieron una dosis de 4 Gy de rayos X durante las tres primeras semanas del experimento. En el estudio B, los ratones transgénicos hembra (línea K2) y sus compañeros de camada no transgénicos estuvieron expuestos durante 52 semanas (1,5 h/día, 5 días/semana). Se utilizaron dos señales de telefonía móvil digital, GSM y DAMPS (sistema de telefonía móvil digital avanzado), a 0,5 W/kg. Todos los animales, excepto los animales de control de la jaula, estuvieron expuestos 3 veces por semana a una dosis de radiación ultravioleta de 1,2 MED (dosis mínima de eritema). RESULTADOS Y CONCLUSIONES:  Los resultados no mostraron ningún efecto de los campos de RF sobre la frecuencia de micronúcleos en eritrocitos policromáticos o normocromáticos. Los resultados fueron consistentes en dos cepas de ratones (y en una variante transgénica de la segunda cepa), después de 52 o 78 semanas de exposición, a tres niveles de SAR relevantes para la exposición humana a los teléfonos móviles y para tres señales móviles diferentes. 
(E) Karaca E, Durmaz B, Altug H, Yildiz T, Guducu C, Irgi M, Koksal MG, Ozkinay F,
Gunduz C, Cogulu O. El efecto genotóxico de las ondas de radiofrecuencia en el cerebro de ratones. J Neurooncol 106:53-58, 2012. (GT, GE) 
Errata: J Neurooncol, mayo de 2012; 107:665.
El uso de teléfonos móviles ha suscitado inquietudes sobre los efectos de las ondas de radiofrecuencia (RF) en la salud, y existen cuestiones y debates científicos sobre la seguridad de estos instrumentos en la vida diaria. El objetivo de este estudio es evaluar los efectos genotóxicos de las ondas de radiofrecuencia en un modelo experimental de cultivo de células cerebrales. Los cultivos de células cerebrales de los ratones se expusieron a señales de 10,715 GHz con una tasa de absorción específica (SAR) de 0,725 W/kG durante 6 h en 3 días a 25 °C para comprobar los cambios en el ensayo de micronúcleos (MNi) y en la expresión de 11 genes proapoptóticos y antiapoptóticos. Se descubrió que la tasa de MNi aumentó 11 veces y la expresión de STAT3 disminuyó 7 veces en los cultivos de células que fueron expuestos a RF. Los teléfonos móviles que propagan RF pueden dañar el ADN y cambiar la expresión genética en las células cerebrales. 
(E) Kesari KK, Behari J. Efecto de la exposición a microondas de cincuenta gigahercios sobre el cerebro de ratas. Appl Biochem Biotechnol 158:126-139, 2009. (GT, OX, LE) 
El objetivo de este estudio es investigar los efectos de la radiación de microondas de 50 GHz en el cerebro de ratas Wistar. En el estudio se utilizaron ratas macho de la cepa Wistar. Los animales de 60 días de edad se dividieron en dos grupos: el grupo 1, expuesto simuladamente, y el grupo 2, experimental.
(expuestas a microondas). Las ratas se alojaron en una habitación con temperatura controlada (25 grados C) con humedad constante (40-50%) y recibieron comida y agua ad libitum. Durante la exposición, las ratas se colocaron en jaulas de plexiglás con orificios de ventilación perforados y se mantuvieron en una cámara anecoica. Los animales estuvieron expuestos durante 2 ha día durante 45 días de forma continua a un nivel de potencia de 0,86 muW/cm con una tasa de absorción específica nominal de 8,0 x 10(-4) w/kg. Después del período de exposición, las ratas fueron sacrificadas y homogeneizadas, y se estimó la proteína quinasa C (PKC), la rotura de doble cadena de ADN y la actividad de las enzimas antioxidantes [superóxido dismutasa (SOD), catalasa y glutatión peroxidasa (GPx)] en todo el cerebro. Los resultados muestran que la exposición crónica a estas radiaciones provoca la rotura de la doble cadena del ADN (longitud de la cabeza y la cola, intensidad y migración de la cola) y una disminución significativa de la actividad de GPx y SOD (p = <0,05) en las células cerebrales, mientras que la actividad de la catalasa muestra un aumento significativo en el grupo de muestras de cerebro expuestas en comparación con el control (p = <0,001). Además de esto, la PKC disminuyó significativamente en todo el cerebro y el hipocampo (p <0,05). Todos los datos se expresan como media +/- desviación estándar. Concluimos que estas radiaciones pueden tener un efecto significativo en todo el cerebro.
(E) Kesari KK, Behari J, Kumar S. Respuesta mutagénica de la exposición a la radiación de 2,45 GHz en el cerebro de ratas. Int J Radiat Biol 86:334-343, 2010. (GT, OX, LE) 
Objetivo: Investigar el efecto de la radiación de microondas de 2,45 GHz en el cerebro de ratas macho de la cepa wistar. Material y métodos: Se seleccionaron ratas macho de la cepa wistar (35 días de edad con 130 +/- 10 g de peso corporal) para este estudio. Los animales se dividieron en dos grupos: exposición simulada y experimental. Los animales fueron expuestos durante 2 ha día durante 35 días a una frecuencia de 2,45 GHz a una densidad de potencia de 0,34 mW/cm. La tasa de absorción específica (SAR) de todo el cuerpo se estimó en 0,11 W/Kg. La exposición se llevó a cabo en una jaula de plexiglás ventilada y se mantuvo en una cámara anecoica en una configuración de campo lejano desde la antena de bocina. Después de completar el período de exposición, las ratas fueron sacrificadas y todo el tejido cerebral fue disecado y utilizado para el estudio de roturas de ADN de doble cadena (ácido desoxirribonucleico) por microelectroforesis en gel y el análisis estadístico se llevó a cabo utilizando el ensayo cometa (software versión IV-2). Posteriormente, también se realizó la estimación de enzimas antioxidantes e histona quinasa. Resultados: Se observó un aumento significativo en la cabeza del cometa (P < 0,002), la longitud de la cola (P < 0,0002) y el movimiento de la cola (P < 0,0001) en las células cerebrales expuestas. Un análisis de las enzimas antioxidantes glutatión peroxidasa (P < 0,005) y superóxido dismutasa (P < 0,006) mostró una disminución, mientras que se observó un aumento de la catalasa (P < 0,006). También se registró una disminución significativa (P < 0,023) en la histona quinasa en el grupo expuesto en comparación con los de control (exposición simulada). Se adoptó el método de análisis de varianza (ANOVA) unidireccional para el análisis estadístico. Conclusión: El estudio concluye que la exposición crónica a estas radiaciones puede causar daños significativos al cerebro, lo que puede ser una indicación de posible promoción de tumores (Behari y Paulraj 2007).
(E) Khalil AM, Gagaa M, Alshamali A. 8-Oxo-7, 8-dihidro-2'-desoxiguanosina como biomarcador de daño al ADN por radiación de teléfonos móviles. Hum ExpToxicol 31(7):734-740, 2012. (GT, OX) 
Analizamos el efecto de la exposición a la radiación de radiofrecuencia de 1800 MHz (RFR) de los teléfonos móviles sobre la excreción urinaria de 8-oxo-7, 8-dihidro-2'-desoxiguanosina (8-oxodG), una de las principales formas de daño oxidativo del ADN, en ratas Sprague-Dawley macho adultas. Se utilizaron veinticuatro ratas en tres experimentos independientes (expuestas a RFR y control, 12 ratas, cada una). Los animales estuvieron expuestos a RFR durante 2 h desde un generador de señales del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) con una tasa de absorción específica para todo el cuerpo de 1,0 W/kg. Se recogieron muestras de orina de las ratas alojadas en una jaula metabólica durante el período de exposición durante un período de 4 h a las 0,5, 1,0, 2,0 y 4,0 h desde el comienzo de la exposición. En el grupo de control, el generador de señales se dejó en la posición de apagado. Se midieron las concentraciones estandarizadas de creatinina de 8-oxodG. Con excepción de la orina recolectada en la última media hora de exposición, se observaron elevaciones significativas en los niveles de 8-oxodG en muestras de orina de ratas expuestas a RFR en comparación con animales de control. Se observaron diferencias significativas en general en los puntos temporales de recolección de orina, con un máximo a 1 hora después de la exposición, lo que sugiere una reparación de las lesiones del ADN que conducen a la formación de 8-oxodG. 
(E) Kim JY, Hong SY, Lee YM, Yu SA, Koh WS, Hong JR, Son T, Chang SK, Lee M. Evaluación in vitro de la clastogenicidad de la radiación de los teléfonos móviles (835 MHz) mediante el ensayo de cometa alcalino y la prueba de aberración cromosómica. Environ Toxicol 23:319-327, 2008. (GT, IA) 
Recientemente demostramos que los campos electromagnéticos de radiación de radiofrecuencia de 835 MHz (RF-EMF) no afectaron la frecuencia de mutación inversa ni aceleraron la degradación del ADN in vitro. Aquí, se investigaron más a fondo dos tipos de puntos finales citogenéticos en células de mamíferos expuestas a RF-EMF de 835 MHz (la banda de frecuencia de comunicación más utilizada en las redes de telefonía móvil CDMA coreanas) sola y en combinación con clastógenos modelo: ensayo de cometa alcalino in vitro y prueba de aberración cromosómica (CA) in vitro. No se encontró ningún efecto citogenético directo de RF-EMF de 835 MHz en la prueba CA in vitro. La exposición combinada de las células a RF-EMF en presencia de etilmetanosulfonato (EMS) reveló un efecto citogenético débil e insignificante en comparación con las células expuestas a EMS solo en la prueba CA. Además, los resultados del ensayo de cometa para evaluar la capacidad de RF-EMF solo para dañar el ADN fueron casi negativos, aunque mostraron un pequeño aumento en el momento de cola. Sin embargo, la RF-EMF aplicada tuvo un efecto de potenciación en el ensayo de cometas cuando se administró en combinación con clastógenos modelo (ciclofosfamida o 1-óxido de 4-nitroquinolina). Por lo tanto, nuestros resultados implican que no podemos excluir con seguridad cualquier posibilidad de un mayor riesgo de daño genético, con importantes implicaciones para los posibles efectos sobre la salud de la exposición a campos electromagnéticos de 835 MHz.
(E) Kumar S, Kesari KK, Behari J. Evaluación de los efectos genotóxicos en ratas Wistar macho tras la exposición a microondas. Indian J Exp Biol 48:586-592, 2010. (GT, OX) 
Las ratas Wistar (70 días de edad) fueron expuestas durante 2 ha día durante 45 días de forma continua a 10 GHz [densidad de potencia 0,214 mW/cm2, tasa de absorción específica (SAR) 0,014 W/kg] y 50 GHz (densidad de potencia 0,86 microW/cm2, SAR 8,0 x10(-4) W/kg). Se estimó la actividad de micronúcleos (MN), especies reactivas de oxígeno (ROS) y enzimas antioxidantes en las células sanguíneas y el suero. Estas radiaciones inducen la formación de micronúcleos y un aumento significativo en la producción de ROS. Se observaron cambios significativos en el nivel sérico de glutatión peroxidasa, superóxido dismutasa y catalasa en el grupo expuesto en comparación con el grupo de control. Se concluye que la exposición a microondas puede ser efectiva a nivel genético. Esto puede ser una indicación de la promoción de tumores, que se produce a través de la sobreproducción de especies reactivas de oxígeno. 
(E) Lakshmi NK, Tiwari R, Bhargava SC, Ahuja YR. Investigaciones sobre el daño del ADN y la frecuencia de los micronúcleos en la exposición ocupacional a campos electromagnéticos (CEM) emitidos por terminales de visualización de vídeo (VDT). Gen MolBiol 33, 154-158, 2010. (GT, HU, LE) 
El efecto potencial de los campos electromagnéticos (CEM) emitidos por las terminales de visualización de vídeo (PVD) para provocar una respuesta biológica es una preocupación importante para el público. Los profesionales del software están expuestos a CEM acumulativos en sus entornos laborales. Este estudio se realizó para evaluar el daño del ADN y la incidencia de micronúcleos en dichos profesionales.
Hasta donde sabemos, el presente estudio es el primer intento de llevar a cabo investigaciones citogenéticas para evaluar los efectos biológicos en usuarios de computadoras personales. Los sujetos del estudio (n = 138) incluyeron profesionales de software que usaron VDT durante más de 2 años con controles emparejados por edad, género y nivel socioeconómico (n = 151). El daño al ADN y la frecuencia de micronúcleos se evaluaron utilizando el ensayo de cometa alcalino y el ensayo de micronúcleos bloqueados con citocalasina respectivamente. El daño general al ADN y la incidencia de micronúcleos no mostraron diferencias significativas entre los sujetos expuestos y los de control. Con características de exposición, como la duración total (años) y la frecuencia de uso (minutos/día), se evaluaron subgrupos para dichos parámetros. Aunque la frecuencia acumulada de uso no mostró cambios significativos en la integridad del ADN de los subgrupos clasificados, los usuarios a largo plazo (> 10 años) mostraron una mayor inducción de daño al ADN y una mayor frecuencia de micronúcleos y células micronucleares. 
(E) Liu C, Duan W, Xu S, Chen C, He M, Zhang L, Yu Z, Zhou Z. La exposición a la radiación electromagnética de radiofrecuencia de 1800 MHz induce daño oxidativo de la base del ADN en una línea celular derivada de espermatocitos de ratón. Toxicol Lett 218(1): 2-9, 2013a. (GT, OX, RP) 
Aún no está claro si la exposición a la radiación electromagnética de radiofrecuencia (RF-EMR) emitida por los teléfonos móviles puede inducir daño del ADN en las células germinales masculinas. En este estudio, realizamos una exposición intermitente de 24 h (5 min encendido y 10 min apagado) de una línea celular GC-2 derivada de espermatocitos de ratón a señales del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) de 1800 MHz en modo GSM-Talk a tasas de absorción específicas (SAR) de 1 W/kg, 2 W/kg o 4 W/kg. Posteriormente, mediante el uso de la ADN glicosilasa de formamidopirimidina (FPG) en un ensayo cometa modificado, determinamos que el grado de migración del ADN aumentó significativamente a una SAR de 4 W/kg. El análisis de citometría de flujo demostró que los niveles del aducto de ADN 8-oxoguanina (8-oxoG) también aumentaron a una SAR de 4 W/kg. Estos aumentos fueron concomitantes con aumentos similares en la generación de especies reactivas de oxígeno (ROS); Estos fenómenos se mitigaron mediante el tratamiento conjunto con el antioxidante α-tocoferol. Sin embargo, no se observó ninguna rotura detectable de la cadena de ADN mediante el ensayo cometa alcalino. En conjunto, estos hallazgos pueden implicar la nueva posibilidad de que la RF-EMR con energía insuficiente para la inducción directa de roturas de la cadena de ADN pueda producir genotoxicidad a través del daño oxidativo de las bases del ADN en las células germinales masculinas. 
(MI) Liu C, Gao P, Xu SC, Wang Y, Chen CH, He MD, Yu ZP, Zhang L, Zhou Z. La radiación de los teléfonos móviles induce daño del ADN dependiente del modo en una línea celular derivada de espermatozoides de ratón: un papel protector de la melatonina. Int J Radiat Biol. 19 de agosto de 2013b. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (GT, OX, RP) 
Objetivo: Evaluar si la exposición a la radiación de los teléfonos móviles (MPR) puede inducir daño del ADN en las células germinales masculinas. Materiales y métodos: Una línea celular GC-2 derivada de espermatocitos de ratón se expuso a un teléfono móvil comercial una vez cada 20 minutos en los modos de espera, escucha, marcado o marcando durante 24 h. El daño del ADN se determinó utilizando un ensayo de cometa alcalino. Resultados: Los niveles de daño del ADN aumentaron significativamente después de la exposición a MPR en los modos de escucha, marcado y marcando. Además, hubo aumentos significativamente mayores en los modos marcado y marcando que en el modo de escucha. Curiosamente, estos resultados fueron consistentes con las intensidades de radiación de estos modos. Sin embargo, los efectos del daño del ADN de MPR en el modo de marcación se atenuaron de manera eficiente mediante el pretratamiento con melatonina. Conclusiones: Estos resultados sobre el daño al ADN dependiente del modo tienen implicaciones importantes para la seguridad del uso inadecuado del teléfono móvil por parte de los hombres en edad reproductiva y también sugieren una medida preventiva sencilla: mantener nuestro cuerpo alejado del teléfono móvil lo más posible, no solo durante las conversaciones, sino también durante los modos de funcionamiento "marcado" y "marcando". Dado que el modo "marcado" es en realidad parte del modo de espera, los teléfonos móviles deberían mantenerse a una distancia segura de nuestro cuerpo incluso durante el funcionamiento en espera. Además, el papel protector de la melatonina sugiere que puede ser un candidato farmacológico prometedor para prevenir los trastornos reproductivos relacionados con el uso del teléfono móvil.
(E) Lixia S, Yao K, Kaijun W, Deqiang L, Huajun H, Xiangwei G, Baohong W, Wei Z, Jianling L, Wei W. Efectos del campo de radiofrecuencia de 1,8 GHz sobre el daño del ADN y la expresión de la proteína de choque térmico 70 en células epiteliales del cristalino humano. Mutat Res 602(1-2):135-42, 2006. (GT, GE) 
Para investigar el daño del ADN, la expresión de la proteína de choque térmico 70 (Hsp70) y la proliferación celular de las células epiteliales del cristalino humano (hLEC) después de la exposición al campo de radiofrecuencia (RF) de 1,8 GHz de un sistema global para comunicaciones móviles (GSM). Se utilizó un sistema de exposición a RF Xc-1800 para emplear una señal GSM a 1,8 GHz (217 Hz modulada en amplitud) con la potencia de salida en la tasa de absorción específica (SAR) de 1, 2 y 3 W/kg. Después de 2 h de exposición a RF, se accedió al daño del ADN de las hLEC mediante un ensayo cometa en cinco tiempos de incubación diferentes: 0, 30, 60, 120 y 240 min, respectivamente. Se utilizaron Western blot y RT-PCR para determinar la expresión de Hsp70 en las hLEC después de la exposición a RF. La tasa de proliferación de las células se evaluó mediante la incorporación de bromodesoxiuridina los días 0, 1 y 4 después de la exposición. Los resultados muestran que la diferencia de roturas de ADN entre los grupos expuestos y los grupos de exposición simulada (control) inducidas por irradiación de 1 y 2 W/kg no fue significativa en ningún momento de incubación (P>0,05). El daño al ADN causado por la irradiación de 3 W/kg aumentó significativamente en los momentos de 0 y 30 min después de la exposición (P<0,05), un fenómeno que no se pudo observar en los momentos de 60, 120 o 240 min (P>0,05). Se encontró ARNm detectable, así como expresión de proteína de Hsp70 en todos los grupos. La exposición a SAR de 2 y 3 W/kg durante 2 h mostró una expresión de proteína Hsp70 significativamente aumentada (P<0,05), mientras que no se pudo encontrar ningún cambio en la expresión de ARNm de Hsp70 en ninguno de los grupos (P>0,05). No se encontró diferencia en la tasa de proliferación celular entre las células expuestas y las expuestas simuladas en ninguna dosis de exposición probada (P>0,05). Los resultados indican que la exposición a dosis no térmicas de RF para comunicaciones inalámbricas puede inducir daño al ADN nulo o reparable y una mayor expresión de la proteína Hsp70. En las células hLEC se produjo sin cambios en la tasa de proliferación celular. La respuesta al estrés no térmico del aumento de la proteína Hsp70 a la exposición a RF podría estar involucrada en la protección de las células hLEC contra el daño del ADN y en el mantenimiento de la capacidad celular para la proliferación.
(MI) López-Martín E, Bregains J, Relova-Quinteiro JL, Cadarso-Suárez C, Jorge-Barreiro FJ, Ares-Pena FJ. La acción de la radiación GSM modulada por pulsos aumenta los cambios regionales en la actividad cerebral y la expresión de c-Fos en áreas corticales y subcorticales en un modelo de rata de propensión a las convulsiones inducida por picrotoxina. J Neurosci Res. 87(6):1484-1499, 2009. (COMO, GE, WS, IA) 
La acción de la radiofrecuencia GSM modulada por pulsos de los teléfonos móviles se ha sugerido como un fenómeno físico que podría tener efectos biológicos sobre el sistema nervioso central de los mamíferos. En el presente estudio, las ratas expuestas a GSM tratadas previamente con picrotoxina mostraron diferencias en los signos clínicos y de EEG, y en la expresión de c-Fos en el cerebro, con respecto a las ratas tratadas con picrotoxina expuestas a una dosis equivalente de radiación no modulada. Ninguno de los tratamientos de radiación causó calentamiento tisular, por lo que se pueden descartar efectos térmicos. Los efectos más marcados de la radiación GSM sobre la expresión de c-Fos en ratas tratadas con picrotoxina se observaron en las estructuras límbicas, las áreas de la corteza olfatoria y las áreas subcorticales, el giro dentado y el núcleo lateral central del grupo de núcleos intralaminares talámicos. Los animales no tratados con picrotoxina expuestos a la radiación no modulada mostraron los niveles más altos de expresión neuronal de c-Fos en las áreas corticales. Estos resultados sugieren un efecto específico de la modulación de pulsos de la radiación GSM sobre la actividad cerebral de un modelo de rata con propensión a convulsiones inducida por picrotoxina e indican que esta radiación tipo teléfono móvil podría inducir cambios regionales en condiciones previas de preexcitabilidad de la activación neuronal.
(E) Luukkonen J, Hakulinen P, Mäki-Paakkanen J, Juutilainen J, Naarala J. Mejora de la producción de especies reactivas de oxígeno inducidas químicamente y daño del ADN en células de neuroblastoma humano SH-SY5Y mediante radiación de radiofrecuencia de 872 MHz. Mutat Res 662:54-58, 2009. (GT, OX, WS) 
El objetivo del estudio fue investigar los efectos de la radiación de radiofrecuencia (RF) de 872 MHz en la producción intracelular de especies reactivas de oxígeno (ROS) y el daño del ADN a un valor SAR relativamente alto (5 W/kg). Los experimentos también implicaron la exposición combinada a la radiación de RF y menadiona, una sustancia química que induce la producción intracelular de ROS y el daño del ADN. La producción de ROS se midió utilizando la sonda fluorescente diclorofluoresceína y el daño del ADN se evaluó mediante el ensayo Comet. Las células de neuroblastoma humano SH-SY5Y se expusieron a la radiación de RF durante 1 hora con o sin menadiona. Los cultivos de control se expusieron simuladamente. Se utilizaron ondas continuas (CW) y una señal pulsada similar a la utilizada en los teléfonos móviles del sistema global para comunicaciones móviles (GSM). La exposición a la radiación de RF de CW aumentó la rotura del ADN (p < 0,01) en comparación con las células expuestas solo a menadiona. La comparación de los mismos grupos también mostró que el nivel de ROS era más alto en las células expuestas a la radiación de radiofrecuencia continua a los 30 y 60 minutos después del final de la exposición (p<0,05 y p<0,01, respectivamente). No se observaron efectos de la señal GSM en la producción de ROS ni en el daño del ADN. Los resultados del presente estudio sugieren que la radiación de radiofrecuencia continua de 872 MHz a 5 W/kg podría aumentar la producción de ROS inducida químicamente y, por lo tanto, causar daño secundario al ADN. Sin embargo, no existe ningún mecanismo conocido que pueda explicar dichos efectos de la radiación de RF CW pero no de la radiación de RF modulada GSM con un SAR idéntico.
(NE) Luukkonen J, Juutilainen J, Naarala J. Efectos combinados de la radiación de radiofrecuencia de 872 MHz y el cloruro ferroso en la producción de especies reactivas de oxígeno y el daño del ADN en células de neuroblastoma humano SH-SY5Y. Bioelectromagnetics 31:417-424, 2010. (GT, OX) 
El objetivo del presente estudio fue investigar los posibles efectos cooperativos de la radiofrecuencia.
(RF) radiación y cloruro ferroso (FeCl) en la producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) y daño del ADN. Con el fin de probar la producción intracelular de ROS como un posible mecanismo subyacente del daño del ADN, aplicamos la sonda fluorescente DCFH-DA. La integridad del ADN se cuantificó mediante el ensayo cometa alcalino. Las exposiciones a la radiación de RF de 872 MHz se llevaron a cabo a una tasa de absorción específica (SAR) de 5 W/kg utilizando ondas continuas (CW) o una señal modulada similar a la utilizada en los teléfonos del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM). Se incluyeron cuatro grupos: exposición simulada (control), radiación de RF, tratamiento químico, tratamiento químico y radiación de RF. En los experimentos de producción de ROS, las células de neuroblastoma humano (SH-SY5Y) se expusieron a la radiación de RF y 10 microg/ml de FeCl durante 1 h. En los experimentos de ensayo cometa, el tiempo de exposición fue de 3 h y se utilizó un químico adicional (maleato de dietilo al 0,015 %) para hacer observable el nivel de daño del ADN. Los tratamientos químicos dieron como resultado respuestas estadísticamente significativas, pero No se observaron efectos ni de la radiación CW ni de la radiación RF modulada sobre la producción de ROS, el daño al ADN o la viabilidad celular. 
(NE) Maes A, Van Gorp U, Verschaeve L. Investigación citogenética de sujetos expuestos profesionalmente a radiación de radiofrecuencia. Mutagenesis 21:139-42, 2006. (GT, IA) 
En la actualidad, prácticamente todo el mundo está expuesto a la radiación de radiofrecuencia (RFR) procedente de las antenas de estaciones base de telefonía móvil u otras fuentes. Al menos según algunos científicos, esta exposición puede tener efectos perjudiciales para la salud. Investigamos los efectos citogenéticos en los linfocitos de sangre periférica de sujetos que estuvieron expuestos profesionalmente a los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles en un intento de demostrar los posibles efectos genéticos inducidos por la RFR. Estos sujetos pueden considerarse muy adecuados para este propósito, ya que su exposición a la RFR es "normal", aunque bastante alta, y definitivamente superior a la de la "población general". El ensayo del cometa alcalino, el intercambio de cromátidas hermanas (SCE) y las pruebas de aberración cromosómica no revelaron evidencia de efectos genéticos inducidos por la RFR. Las células sanguíneas también se expusieron al conocido mutágeno químico mitomicina C para investigar los posibles efectos combinados de la RFR y el químico. No se encontró ninguna acción cooperativa entre la exposición al campo electromagnético y el mutágeno utilizando el ensayo del cometa o la prueba SCE. 
(E) Manti L, Braselmann H, Calabrese ML, Massa R, Pugliese M, Scampoli P, Sicignano G, Grossi G. Efectos de la radiación de microondas modulada a la frecuencia de telefonía celular (1,95 GHz) sobre las aberraciones cromosómicas inducidas por rayos X en linfocitos humanos in vitro. Radiat Res 169:575-583, 2008. (GT, IA) 
El argumento a favor de una acción dañina para el ADN producida por señales de radiofrecuencia (RF) sigue siendo controvertido a pesar de las extensas investigaciones. Con la llegada de la telefonía móvil universal
Sistema de telecomunicaciones multifrecuencia (UMTS), es probable que aumente el número de individuos expuestos a la radiación de radiofrecuencia. Dado que los efectos epigenéticos de la radiación de radiofrecuencia son poco conocidos y que las posibles modificaciones de la eficiencia de reparación después de la exposición a agentes citotóxicos conocidos, como la radiación ionizante, se han investigado con poca frecuencia hasta ahora, estudiamos la influencia de la exposición a UMTS en el rendimiento de aberraciones cromosómicas inducidas por rayos X. Linfocitos de sangre periférica humana se expusieron in vitro a una señal UMTS (portadora de frecuencia de 1,95 GHz) a 0,5 y 2,0 W/kg de tasa de absorción específica (SAR) utilizando un sistema de guía de ondas caracterizado previamente. La frecuencia de aberraciones cromosómicas se midió en extensiones de metafase de células que recibieron 4 Gy de rayos X inmediatamente antes de la radiación de radiofrecuencia o exposiciones simuladas mediante hibridación in situ con fluorescencia. Los controles no irradiados fueron expuestos a la radiación de radiofrecuencia o exposición simulada. No se encontraron variaciones significativas debido a la exposición a UMTS en la fracción de células aberrantes.
Sin embargo, la frecuencia de intercambios por célula se vio afectada por la SAR, mostrando un aumento pequeño pero estadísticamente significativo de 0,11 intercambios por célula en comparación con 0 W/kg de SAR. Concluimos que, aunque la señal de 1,95 GHz (modulada por UMTS) no exacerba la producción de células aberrantes causada por la radiación ionizante, la carga total de daño cromosómico inducido por rayos X por célula en linfocitos de primera mitosis puede aumentar a 2,0 W/kg de SAR. Por lo tanto, la SAR puede influir en la reparación de las roturas de ADN inducidas por rayos X o alterar las vías de muerte celular de la respuesta al daño. 
(MI) Mazor R , Korenstein-Ilan A , Barbul A , Eshet Y , Shahadi A , Jerby E , Korenstein R. Aumento de los niveles de aberraciones cromosómicas numéricas después de la exposición in vitro de linfocitos de sangre periférica humana a campos electromagnéticos de radiofrecuencia durante 72 horas. Radiat Res. 169(1):28-37, 2008. (GT) 
Investigamos los efectos de la exposición in vitro durante 72 h de 10 muestras de linfocitos humanos a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (800 MHz, onda continua) sobre la inestabilidad genómica. Los linfocitos se expusieron en un resonador de guía de ondas especialmente diseñado a tasas de absorción específicas (SAR) de 2,9 y 4,1 W/kg en un rango de temperatura de 36-37 grados C. La aneuploidía inducida de los cromosomas 1, 10, 11 y 17 se determinó mediante hibridación in situ con fluorescencia en interfase utilizando un análisis de imágenes semiautomatizado. Observamos mayores niveles de aneuploidía en función del cromosoma estudiado, así como del nivel de exposición. En los cromosomas 1 y 10, hubo un aumento de la aneuploidía en la SAR más alta, mientras que para los cromosomas 11 y 17, los aumentos se observaron solo para la SAR más baja. La multisomía (ganancias cromosómicas) pareció ser el principal contribuyente al aumento de la aneuploidía. Se examinó el efecto de la temperatura sobre el nivel de aneuploidía en el rango de 33,5 a 40 grados C durante 72 h sin diferencias estadísticamente significativas en el nivel de aneuploidía en comparación con 37 grados C. Estos hallazgos sugieren la posible existencia de un efecto atérmico de la radiación de RF que causa mayores niveles de aneuploidía. Estos resultados contribuyen a la evaluación de los posibles riesgos para la salud después de la exposición crónica continua a la radiación de RF en niveles SAR cercanos a los actuales establecidos por las directrices de la ICNIRP.
(E) Nikolova T, Czyz J, Rolletschek A, Blyszczuk P, Fuchs J, Jovtchev G, Schuderer J, Kuster N, Wobus AM. Los campos electromagnéticos afectan los niveles de transcripción de genes relacionados con la apoptosis en células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias. ASEB J 19(12):1686-1688, 2005. (GT, GE) 
Se utilizaron células madre embrionarias (ES) de ratón como modelo experimental para estudiar los efectos de los campos electromagnéticos (CEM). Las células progenitoras neuronales positivas para nestina derivadas de ES se expusieron a CEM de frecuencia extremadamente baja que simulaban campos magnéticos de líneas eléctricas a 50 Hz (ELF-EMF) y a CEM de radiofrecuencia que simulaban señales del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) a 1,71 GHz (RF-EMF). Después de la exposición a CEM, se analizaron las células para determinar los niveles de transcripción de genes y proteínas reguladores del ciclo celular, relacionados con la apoptosis y específicos neuronales; cambios en la proliferación; apoptosis; y efectos citogenéticos. El análisis cuantitativo de RT-PCR reveló que la exposición a CEM de ELF a células neuronales derivadas de ES afectó significativamente los niveles de transcripción de los genes bcl-2, bax y reguladores del ciclo celular "inducibles por daño del ADN por detención del crecimiento" GADD45, mientras que los niveles de ARNm de genes específicos neuronales no se vieron afectados. La exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de las células progenitoras neuronales provocó una regulación negativa de Nurr1 neuronal específico y una regulación positiva de los niveles de ARNm de Bax y GADD45. La exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia a corto plazo durante 6 h, pero no durante 48 h, provocó un aumento bajo y transitorio de las roturas de doble cadena de ADN. No se observaron efectos de
Se observaron efectos de los campos electromagnéticos de baja frecuencia y de baja frecuencia (ELF) sobre la función mitocondrial, la apoptosis nuclear, la proliferación celular y las alteraciones cromosómicas. Podemos concluir que la exposición a los campos electromagnéticos de las células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias afecta transitoriamente el nivel de transcripción de los genes relacionados con la apoptosis y el control del ciclo celular. Sin embargo, estas respuestas no están asociadas con cambios detectables en la fisiología celular, lo que sugiere mecanismos compensatorios a nivel traduccional y postraduccional.
(E) Nittby H, Widegren B, Krogh M, Grafström G, Berlin H, Rehn G, Eberhardt JL, Malmgren L, Persson BRR, Salford L. La exposición a la radiación del sistema global de comunicaciones móviles a 1.800 MHz modifica significativamente la expresión genética en el hipocampo y la corteza de ratas. Environmentalist 28(4), 458-465, 2008. (GE) 
Hemos demostrado anteriormente que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia pueden causar una fuga significativa de albúmina a través de la barrera hematoencefálica de ratas expuestas en comparación con ratas no expuestas, y también un daño neuronal significativo en los cerebros de ratas varias semanas después de una exposición de 2 h a un teléfono móvil, a 915 MHz con una modulación de frecuencia del sistema global para comunicaciones móviles (GSM), a valores de tasa de absorción específica (SAR) de cuerpo entero de 200, 20, 2 y 0,2 mW/kg. Ahora hemos estudiado si 6 h de exposición a la radiación de un teléfono móvil de prueba GSM a
1.800 MHz (con un valor SAR de cuerpo entero de 13 mW/kg, correspondiente a un valor SAR cerebral de
30 mW/kg) tiene un efecto sobre el patrón de expresión genética en la corteza cerebral de la rata y
hipocampo—áreas en las que hemos observado fugas de albúmina desde los capilares hacia las neuronas y daño neuronal. Se realizó un análisis de microarrays de 31.099 genes de rata, incluidas las variantes de empalme, en la corteza y el hipocampo de 8 ratas Fischer 344, 4 animales expuestos a campos electromagnéticos del sistema global para comunicaciones móviles durante 6 h en una cámara anecoica, una rata a la vez, y 4 controles mantenidos durante el mismo tiempo en la misma cámara anecoica sin exposición, también en este caso una rata a la vez. El análisis de ontología génica (utilizando las categorías de ontología génica procesos biológicos, funciones moleculares y componentes celulares) de los genes expresados diferencialmente de los animales expuestos frente al grupo de control reveló las siguientes categorías de genes alterados altamente significativos tanto en la corteza como en el hipocampo: región extracelular, actividad del transductor de señales, intrínseco a la membrana e integral a la membrana. El hecho de que la mayoría de estas categorías estén conectadas con funciones de membrana puede tener una relación con nuestra observación anterior del transporte de albúmina a través de los capilares cerebrales.
(E) Nylund R, Leszczynski D. La radiación de los teléfonos móviles provoca cambios en la expresión de genes y proteínas en líneas celulares endoteliales humanas y la respuesta parece depender del genoma y del proteoma. Proteomics 6:4769-4780, 2006. (GE, CS) 
Hemos examinado la respuesta celular in vitro a la radiación del teléfono móvil (señal GSM de 900 MHz) utilizando dos variantes de la línea celular endotelial humana: EA.hy926 y EA.hy926v1. Los cambios en la expresión génica se examinaron en tres experimentos utilizando matrices de expresión de ADNc y los cambios en la expresión de proteínas se examinaron en diez experimentos utilizando el software 2-DE y PDQuest. Los resultados obtenidos muestran que la expresión génica y proteica se alteró, en ambas líneas celulares examinadas, en respuesta a una exposición de una hora a la radiación del teléfono móvil a una tasa de absorción específica promedio de 2,8 W/kg. Sin embargo, los mismos genes y proteínas se vieron afectados de forma diferente por la exposición en cada una de las líneas celulares. Esto sugiere que la respuesta celular a la radiación del teléfono móvil podría depender del genoma y del proteoma. Por lo tanto, es probable que diferentes tipos de células y de diferentes especies puedan responder de forma diferente a la radiación del teléfono móvil o puedan tener una sensibilidad diferente a este débil estímulo. Nuestros hallazgos también podrían explicar, al menos en parte, el origen de las discrepancias en los estudios de replicación entre diferentes laboratorios.
(E) Panagopoulos DJ, Chavdoula ED, Nezis IP, Margaritis LH. Muerte celular inducida por radiación de telefonía móvil GSM 900 MHz y DCS 1800 MHz. Mutat Res 626:69-78, 2007.
(Grupo de Trabajo, RP) 
En el presente estudio, se utilizó el ensayo TUNEL (Terminal deoxynucleotide transferasedUTP Nick End Labeling), una técnica bien conocida y ampliamente utilizada para detectar ADN fragmentado en varios tipos de células, para detectar la muerte celular (fragmentación del ADN) en un modelo biológico, las etapas tempranas y medias de la ovogénesis del insecto Drosophila melanogaster. Las moscas fueron expuestas in vivo a la radiación GSM de 900 MHz (Global System for Mobile telecommunications) o DCS de 1800 MHz (Digital Cellular System) de un teléfono móvil digital común, durante unos minutos al día durante los primeros 6 días de su vida adulta. Las condiciones de exposición fueron similares a las que está expuesto un usuario de teléfono móvil, y se determinaron de acuerdo con estudios previos nuestros [DJ Panagopoulos, A. Karabarbounis, LH Margaritis, Effect of GSM 900-MHz mobile phone radiation on the playback capacity of D. melanogaster, Electromagn. Biol Med 23 (2004) 29-43; DJ Panagopoulos, N. Messini, A. Karabarbounis, AL Philippetis, LH Margaritis, La radiación electromagnética de radiofrecuencia dentro de "niveles de seguridad" altera la función fisiológica de los insectos, en: P. Kostarakis, P. Stavroulakis (Eds.), Actas del Taller Internacional del Milenio sobre Efectos Biológicos de los Campos Electromagnéticos, Heraklion, Creta, Grecia, 17-20 de octubre de 2000, págs. 169-175, ISBN: 960-86733-0-5; DJ Panagopoulos, LH Margaritis, Efectos de los campos electromagnéticos en la capacidad reproductiva de D. melanogaster, en: P. Stavroulakis (Ed.), Efectos biológicos de los campos electromagnéticos, Springer, 2003, pp. 545-578], que había demostrado una gran disminución en la oviposición del mismo insecto causada por la radiación GSM . Nuestros resultados actuales sugieren que la disminución en la oviposición reportada previamente, se debe a la degeneración de un gran número de cámaras de huevos después de la fragmentación del ADN de sus células constituyentes, inducida por ambos tipos de radiación de telefonía móvil. La muerte celular inducida se registra por primera vez, en todos los tipos de células que constituyen una cámara de huevos (células foliculares, células nodrizas y el ovocito) y en todas las etapas de la ovogénesis temprana y media, desde el germario hasta la etapa 10, durante las cuales la muerte celular programada no ocurre fisiológicamente. Se encontró que el germario y las etapas 7-8 eran las etapas de desarrollo más sensibles también en respuesta al estrés electromagnético inducido por los campos GSM y DCS y, además, se encontró que el germario era incluso más sensible que las etapas 7-8.
(NORDESTE) Paparini A, Rossi P, Gianfranceschi G, Brugaletta V, Falsaperla R, De Luca P, Romano Spica V. No hay evidencia de cambios transcripcionales importantes en el cerebro de ratones expuestos a una señal GSM de 1800 MHz. Bioelectromagnetismo. 29(4):312-323, 2008. (GE) 
Para analizar los posibles efectos de las microondas en la expresión génica, los ratones fueron expuestos a una señal GSM de 1800 MHz durante 1 h a una SAR corporal total de 1,1 W/kg. La expresión génica se estudió en todo el cerebro, donde la SAR media fue de 0,2 W/kg, mediante microarreglos de expresión que contenían más de 22.600 conjuntos de sondas. Comparación de datos de estudios simulados y Los animales expuestos no mostraron diferencias significativas en la modulación de la expresión génica. Sin embargo, cuando se adoptaron restricciones menos estrictas para analizar los resultados de la micromatriz, se encontró que 75 genes estaban modulados después de la exposición. Cuarenta y dos sondas mostraron cambios de pliegues que oscilaban entre 1,5 y 2,8, mientras que 33 se regularon a la baja de 0,67 a 0,29 veces, pero estas diferencias en la expresión génica no se confirmaron mediante PCR en tiempo real. En estas condiciones limitadas específicas, no se encontró ninguna indicación consistente de modulación de la expresión génica en el cerebro completo del ratón asociada a la exposición a GSM 1800 MHz. 
(E) Paulraj R, Behari J. Roturas de una sola cadena de ADN en células cerebrales de ratas expuestas a radiación de microondas. Mutat Res 596:76-80, 2006. (GT, LE) 
Esta investigación se centra en el efecto de la radiación de microondas de baja intensidad (2,45 y 16,5 GHz, SAR 1,0 y 2,01 W/kg, respectivamente) en el desarrollo del cerebro de ratas. Para este estudio se seleccionaron ratas Wistar (de 35 días de edad, machos, seis ratas en cada grupo). Estos animales estuvieron expuestos durante 35 días a las frecuencias mencionadas anteriormente por separado en dos sistemas de exposición diferentes. Después del período de exposición, las ratas fueron sacrificadas y se diseccionó todo el tejido cerebral y se utilizó para el estudio de las roturas de ADN monocatenario mediante microelectroforesis en gel (ensayo del cometa). Las roturas de ADN monocatenario se midieron como la longitud de la cola del cometa. Se observaron cincuenta células de cada portaobjetos y dos portaobjetos por animal. Se adoptó el método ANOVA unidireccional para el análisis estadístico. Este estudio muestra que la exposición crónica a estas radiaciones causa un aumento estadísticamente significativo (p<0,001) en las roturas de ADN monocatenario en las células cerebrales de ratas. 
(E) Pesnya DS, Romanovsky AV. Comparación de los efectos citotóxicos y genotóxicos de las partículas alfa de plutonio-239 y la radiación de los teléfonos móviles GSM 900 en la prueba de Allium cepa. Mutat Res. 8 de octubre de 2012. pii: S1383-5718(12)00291-4. doi:
10.1016/j.mrgentox.2012.08.010. [Epub antes de impresión] (GT) 
El objetivo de este estudio fue comparar los efectos citotóxicos y genotóxicos de las partículas alfa de plutonio-239 y la radiación modulada de teléfonos móviles GSM 900 en la prueba de Allium cepa. Tres grupos de bombillas fueron expuestas a la radiación de teléfonos móviles durante 0 (simulación), 3 y 9 horas. Un grupo de control positivo fue tratado durante 20 minutos con radiación alfa de plutonio-239. Se analizaron las anomalías mitóticas, las aberraciones cromosómicas, los micronúcleos y el índice mitótico. La exposición a la radiación alfa de plutonio-239 y la exposición a la radiación modulada de teléfonos móviles durante 3 y 9 horas aumentaron significativamente el índice mitótico. La radiación de teléfonos móviles GSM 900, así como la radiación alfa de plutonio-239, indujeron efectos tanto clastogénicos como aneugénicos. Sin embargo, la actividad aneugénica de la radiación de teléfonos móviles fue más pronunciada. Después de 9 horas de exposición a la radiación del teléfono móvil, se detectaron células poliploides, metafases de tres grupos, amitosis y algunas anomalías no especificadas, que no se registraron en los otros grupos experimentales. Es importante destacar que la radiación del teléfono móvil GSM 900 aumentó el índice mitótico, la frecuencia de anomalías mitóticas y cromosómicas y la frecuencia de micronúcleos de manera dependiente del tiempo. Debido a su sensibilidad, la prueba de Allium cepa puede recomendarse como un ensayo citogenético útil para evaluar los efectos citotóxicos y genotóxicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia.
(NE) Qutob SS, Chauhan V, Bellier PV, Yauk CL, Douglas GR, Berndt L, Williams A, Gajda GB, Lemay E, Thansandote A, McNamee JP. Perfiles de expresión génica de microarrays.
de una línea celular de glioblastoma humano expuesta in vitro a un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 1,9 GHz. Radiat Res 165:636-644, 2006. (GE) 
El uso generalizado de los teléfonos móviles ha suscitado preocupación entre la población por los efectos sobre la salud asociados a la exposición a los campos de radiofrecuencia (RF). La principal preocupación de la mayoría de las personas se relaciona con el potencial de estos campos de causar cáncer. A diferencia de la radiación ionizante, los campos de RF utilizados para las telecomunicaciones móviles (800-1900 MHz) no poseen suficiente energía para dañar directamente el ADN. La mayoría de los bioensayos en roedores y los estudios de genotoxicidad/mutación in vitro han informado de que los campos de RF a niveles no térmicos no tienen efectos mutagénicos, genotóxicos o carcinógenos directos.
Sin embargo, algunas evidencias sugieren que los campos de RF pueden causar cambios detectables en la expresión génica después de la exposición. Por lo tanto, el propósito de este estudio fue evaluar la capacidad de la exposición a un campo de RF modulado por pulsos de 1,9 GHz durante 4 h a tasas de absorción específicas (SAR) de 0,1, 1,0 y 10,0 W/kg para afectar la expresión génica global en células de glioblastoma U87MG. No encontramos evidencia de que los campos de RF no térmicos puedan afectar la expresión génica en células U87MG cultivadas en relación con los grupos de control no irradiados, mientras que la exposición a un choque térmico a 43 grados C durante 1 h sobreexpresó una serie de genes típicos que responden al estrés en el grupo de control positivo. Estudios futuros evaluarán el efecto de los campos de RF en otras líneas celulares y en la expresión génica en el cerebro del ratón después de la exposición in vivo.
(E) Remondini D, Nylund R, Reivinen J, Poulletier de Gannes F, Veyret B, Lagroye I, Haro
E, Trillo MA, Capri M, Franceschi C, Schlatterer K, Gminski R, Fitzner R, Tauber R, Schuderer J, Kuster N, Leszczynski D, Bersani F, Maercker C. Cambios en la expresión génica en células humanas después de la exposición a microondas de teléfonos móviles. Proteomics 6:4745-4754, 2006.
(Inglés, Inglés) 
Se investigaron in vitro los posibles efectos biológicos de las microondas de los teléfonos móviles. En este estudio, que formaba parte del proyecto REFLEX (Evaluación de riesgos de posibles peligros ambientales derivados de la exposición a campos electromagnéticos de baja energía mediante métodos in vitro sensibles) del 5PM de la UE, se expusieron seis tipos de células humanas, líneas celulares inmortalizadas y células primarias a 900 y 1800 MHz. Se aisló el ARN de las células expuestas y de las expuestas de forma simulada y se marcó para el análisis del transcriptoma en matrices de ADNc del genoma completo. Los resultados se evaluaron estadísticamente mediante técnicas bioinformáticas y se examinaron para determinar su relevancia biológica con la ayuda de diferentes bases de datos. Las células de neuroblastoma NB69, los linfocitos T y las células microgliales CHME5 no mostraron cambios significativos en la expresión génica. En las células endoteliales EA.hy926, las células de linfoblastoma U937 y las células de leucemia HL-60, encontramos entre 12 y 34 genes regulados al alza o a la baja. El análisis de las familias de genes afectados no apunta a una respuesta al estrés. Sin embargo, después de la exposición a microondas, algunas células humanas, pero no todas, podrían reaccionar con un aumento en la expresión de genes que codifican proteínas ribosómicas y, por lo tanto, regular positivamente el metabolismo celular. 
(NE) Ros-Llor I, Sanchez-Siles M, Camacho-Alonso F, Lopez-Jornet P. Efecto de los teléfonos móviles en la frecuencia de micronúcleos en células de la mucosa oral exfoliadas humanas. Oral Dis. 18:786-792, 2012. (GT)
 
Objetivo: En las últimas dos décadas, el uso de teléfonos móviles ha aumentado enormemente en todo el mundo. La controversia sobre si los campos de radiofrecuencia (RF) ejercen efectos sobre los sistemas biológicos es una preocupación para la población general. Se realiza una evaluación del daño del ADN y los defectos citocinéticos, el potencial proliferativo y la muerte celular debido a la radiación de RF emitida por teléfonos móviles en usuarios jóvenes sanos. Diseño del estudio: Este estudio de cohorte se llevó a cabo en 50 usuarios caucásicos de teléfonos móviles. Recolectamos dos muestras de células de cada sujeto (un total de 100 muestras de células), correspondientes a la mucosa de la mejilla derecha e izquierda, respectivamente. Se evaluaron las historias clínicas y la información personal, incluida la edad, el sexo, la altura y el peso corporal, los antecedentes de cáncer, el tabaquismo y el consumo de alcohol, la exposición a carcinógenos químicos o radiación y los hábitos alimentarios. El muestreo comprendió la recolección de células de ambas mejillas con un cepillo citológico, centrifugación, preparación de portaobjetos, fijación y tinción, seguido de un análisis microscópico fluorescente. Se examinaron un total de 2000 células exfoliadas para detectar anomalías nucleares, especialmente micronúcleos. Resultados: No se registraron cambios estadísticamente significativos en relación con la edad, el sexo, el índice de masa corporal o el tabaquismo. Una comparación de los resultados frente a la zona control según el lado de la cara en el que se colocó el teléfono móvil y en relación con la duración de la exposición (años) a la radiación del teléfono móvil en el total de 100 muestras, no arrojó diferencias significativas. Conclusiones: No se observaron efectos genotóxicos debidos a la exposición a radiofrecuencias en relación con ninguno de los parámetros del estudio. 
 
(NE) Sakuma N, Komatsubara Y, Takeda H, Hirose H, Sekijima M, Nojima T, Miyakoshi J. No se inducen roturas de cadenas de ADN en células humanas expuestas a campos de radiofrecuencia modulados en CW y W-CDMA en la banda de 2,1425 GHz asignados a estaciones base de radio móviles. Bioelectromagnetics 27:51-57, 2006. (CT) 
Realizamos un estudio in vitro a gran escala centrado en los efectos de la radiofrecuencia de bajo nivel.
(RF) de estaciones base de radio móviles que emplean el sistema celular de Telecomunicaciones Móviles Internacionales 2000 (IMT-2000) para probar la hipótesis de que los campos de RF modulados pueden actuar como un agente dañino del ADN. Primero, evaluamos las respuestas de las células humanas a la exposición a microondas a una tasa de absorción específica (SAR) de 80 mW/kg, que corresponde al límite de la SAR corporal promedio para la exposición del público general definida como una restricción básica en las directrices de la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP). En segundo lugar, investigamos si los campos de RF de señal modulada de onda continua (CW) y de acceso múltiple por división de código de banda ancha (W-CDMA) a 2,1425 GHz inducían diferentes niveles de daño al ADN. Se expusieron células de glioblastoma humano A172 y fibroblastos humanos normales IMR-90 de pulmones fetales a radiación de frecuencia de comunicación móvil para investigar si dicha exposición producía roturas de cadenas de ADN en cultivos celulares. Las células A172 se expusieron a radiación W-CDMA a SAR de 80, 250 y 800 mW/kg y radiación CW a 80 mW/kg durante 2 y 24 h, mientras que las células IMR-90 se expusieron tanto a radiaciones W-CDMA como CW a un SAR de 80 mW/kg durante los mismos períodos de tiempo. En las mismas condiciones de exposición al campo de RF, no se observaron diferencias significativas en las roturas de la cadena de ADN entre los grupos de prueba expuestos a radiación W-CDMA o CW y los controles negativos expuestos simuladamente, según se evaluó inmediatamente después de los períodos de exposición mediante ensayos de cometa alcalino. Nuestros resultados confirman que las exposiciones de bajo nivel no actúan como genotóxicos hasta un SAR de 800 mW/kg. 
(NE) Sakurai T , Kiyokawa T , Narita E , Suzuki Y , Taki M , Miyakoshi J. Análisis de la expresión génica en una línea de células gliales derivadas de humanos expuestas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia continua de 2,45 GHz. J Radiat Res. 52(2):185-192, 2011. (GE) 
El uso creciente de teléfonos móviles ha despertado la preocupación pública con respecto a los posibles riesgos para la salud de los campos de radiofrecuencia (RF). Investigamos los efectos de la exposición a campos de RF (2,45 GHz, onda continua) a una tasa de absorción específica (SAR) de 1, 5 y 10 W/kg durante 1, 4 y 24 h sobre la expresión génica en una línea celular glial humana normal, SVGp12, utilizando una micromatriz de ADN. El análisis de la micromatriz reveló 23 puntos genéticos asignados y 5 puntos genéticos no asignados como posibles puntos genéticos alterados. Veintidós genes de los 23 puntos genéticos asignados se analizaron más a fondo mediante reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa para validar los resultados de la micromatriz, y no se observaron alteraciones significativas en la expresión génica. En las condiciones experimentales utilizadas en este estudio, no encontramos evidencia de que la exposición a campos de RF afectara la expresión génica en células SVGp12. 
(NE) Sannino A, Di Costanzo G, Brescia F, Sarti M, Zeni O, Juutilainen J, Scarfì MR. Fibroblastos humanos y radiación de radiofrecuencia de 900 MHz: evaluación del daño del ADN después de la exposición y coexposición a
3-Cloro-4-(diclorometil)-5-hidroxi-2(5h)-furanona (MX). Radiat Res 171:743-751, 2009. (NT, IA) 
Resumen Sannino, A., Di Costanzo, G., Brescia, F., Sarti, M., Zeni, O., Juutilainen, J y Scarfì, MR Fibroblastos humanos y radiación de radiofrecuencia de 900 MHz: evaluación del daño del ADN después de la exposición y coexposición a 3-cloro-4-(diclorometil)-5-hidroxi-2(5h)-furanona (MX). Radiat Res 171, 743-751 (2009). El objetivo de este estudio fue investigar el daño del ADN en fibroblastos dérmicos humanos de un sujeto sano y de un sujeto afectado por el síndrome de Turner que fueron expuestos durante 24 h a radiación de radiofrecuencia (RF) a 900 MHz.
La exposición a la radiación RF se llevó a cabo sola o en combinación con
3-cloro-4-(diclorometil)-5-hidroxi-2(5H)-furanona (MX), un conocido mutágeno ambiental y carcinógeno producido durante la cloración del agua potable. Los fibroblastos con síndrome de Turner también fueron expuestos durante un tiempo más corto (1 h). Se utilizó una señal similar a la emitida por los teléfonos móviles del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) a una tasa de absorción específica de 1 W/kg en condiciones estrictamente controladas de temperatura y dosimetría. Para evaluar el daño del ADN después de la exposición a la radiación de RF únicamente, se utilizaron el ensayo de cometa alcalino y el ensayo de micronúcleos con bloqueo de citocinesis. En los experimentos de exposición combinada, se administró MX a una concentración de 25 microM durante 1 h inmediatamente después de la exposición a la radiación de RF, y los efectos se evaluaron mediante el ensayo de cometa alcalino. Los resultados no revelaron efectos genotóxicos ni citotóxicos de la radiación de RF sola en ninguna de las líneas celulares. Como se esperaba, el tratamiento con MX indujo un aumento en la migración de ADN en el ensayo cometa, pero no se observó ninguna mejora del daño del ADN inducido por MX en las células expuestas a la radiación de RF. 
(E) Schwarz C, Kratochvil E, Pilger A, Kuster N, Adlkofer F, Rüdiger HW.
Los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (UMTS, 1.950 MHz) inducen efectos genotóxicos in vitro en fibroblastos humanos, pero no en linfocitos. Int Arch Occup Environ Health 81:755-767, 2008. (GT, CS) 
OBJETIVO: El Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS) se introdujo recientemente como el estándar de comunicaciones móviles de tercera generación en Europa. Esto se hizo sin ninguna información sobre los efectos biológicos y las propiedades genotóxicas de estos campos electromagnéticos de alta frecuencia en particular. Esto es incómodo, porque se han informado efectos genotóxicos del estándar de segunda generación Sistema Global para Comunicaciones Móviles después de la exposición de células humanas in vitro. MÉTODOS: Se expusieron fibroblastos humanos cultivados de tres donantes diferentes y tres cultivos diferentes de linfocitos humanos a corto plazo a UMTS de 1.950 MHz por debajo del límite de seguridad de la tasa de absorción específica (SAR) de 2 W/kg. Se utilizaron el ensayo de cometa alcalino y el ensayo de micronúcleos para determinar los efectos genotóxicos dependientes de la dosis y el tiempo. Se evaluaron visualmente quinientas células por portaobjetos en el ensayo de cometa y se calculó el factor de cola de cometa (CTF). En el ensayo de micronúcleos se evaluaron 1.000 células binucleadas por ensayo. El origen de los micronúcleos se determinó mediante anticuerpos anticentrómero marcados con fluorescencia. Todas las evaluaciones se realizaron en condiciones ciegas. RESULTADOS: La exposición a UMTS aumentó el CTF e indujo micronúcleos negativos al centrómero (MN) en fibroblastos humanos cultivados de forma dependiente de la dosis y del tiempo. La incubación durante 24 h a una SAR de 0,05 W/kg generó un aumento estadísticamente significativo tanto en CTF como en MN (P = 0,02). A una SAR de 0,1 W/kg, el CTF aumentó significativamente después de 8 h de incubación (P = 0,02), el número de MN después de 12 h (P = 0,02). No se obtuvo ningún efecto de UMTS con linfocitos, ni estimulados ni no estimulados.
Fitohemaglutinina. CONCLUSIÓN: La exposición a UMTS puede causar alteraciones genéticas en algunas células humanas, pero no en todas, in vitro. 
(E) Sekeroğlu V, Akar A, Sekeroğlu ZA. Efectos citotóxicos y genotóxicos de los campos electromagnéticos de alta frecuencia (GSM 1800 MHz) en ratas inmaduras y maduras. Ecotoxicol Environ Saf. 80:140-144, 2012. (LE, GT, DE) 
Investigamos los efectos citogenotóxicos de los campos electromagnéticos de alta frecuencia (HF-EMF) durante 45 días y el efecto de un período de recuperación de 15 días después de la exposición a los EMF en células de médula ósea de ratas inmaduras y maduras. Los animales en los grupos de tratamiento fueron expuestos a EMF de 1800 MHz a SAR de 0,37 W/kg y 0,49 W/kg durante 2 h/día durante 45 días. Dos grupos de recuperación se mantuvieron durante un período de recuperación de 15 días sin EMF después de la exposición a HF-EMF. También se incluyeron dos grupos de control para ratas inmaduras y maduras. También se observaron diferencias significativas en las aberraciones cromosómicas (CA), la frecuencia de micronúcleos (MN), el índice mitótico (MI) y la proporción de eritrocitos policromáticos (PCE) en todos los grupos de tratamiento. El daño citogenotóxico fue más notable en ratas inmaduras y, el período de recuperación no mejoró este daño en ratas inmaduras. Debido a que se observó un daño citogenotóxico mucho mayor e irreversible en ratas inmaduras que en ratas maduras, se necesitan más estudios para comprender los efectos de los campos electromagnéticos en el daño y la reparación del ADN, y para determinar límites seguros para el medio ambiente y los seres humanos, especialmente para los niños.
(NE) Sekijima M, Takeda H, Yasunaga K, Sakuma N, Hirose H, Nojima T, Miyakoshi J. Los campos de radiofrecuencia modulados en CW y W-CDMA en la banda de 2 GHz no tienen un efecto significativo en la proliferación celular y el perfil de expresión génica en células humanas. J Radiat Res. 51(3):277-284, 2010. (GE) 
Investigamos los mecanismos por los cuales los campos de radiofrecuencia (RF) ejercen su actividad, y los cambios tanto en la proliferación celular como en el perfil de expresión génica en las líneas celulares humanas, A172 (glioblastoma), H4 (neuroglioma) e IMR-90 (fibroblastos de pulmón fetal normal) después de la exposición a campos de RF de onda continua (CW) de 2,1425 GHz y de acceso múltiple por división de código de banda ancha (W-CDMA) en tres niveles de campo. Durante la fase de incubación, las células se expusieron a las tasas de absorción específicas (SAR) de 80, 250 u 800 mW/kg con campos de RF de CW y W-CDMA durante hasta 96 h. Se utilizó un tratamiento de choque térmico como control positivo. No se observaron diferencias significativas en el crecimiento celular o la viabilidad entre ningún grupo de prueba expuesto a la radiación W-CDMA o CW y los controles negativos expuestos simuladamente. Utilizando el Affymetrix
En el estudio Human Genome Array, solo una cantidad muy pequeña (< 1 %) de genes disponibles (aproximadamente entre 16 000 y 19 000) exhibieron una expresión alterada en cada experimento. Los resultados confirman que la exposición de bajo nivel a campos de radiofrecuencia de onda continua (CW) y onda continua (W-CDMA) de 2,1425 GHz durante hasta 96 h no actuó como un citotóxico agudo ni en la proliferación celular ni en el perfil de expresión génica. Estos resultados sugieren que es poco probable que la exposición a RF hasta el límite de los niveles promedio de SAR de todo el cuerpo, tal como se especifica en las pautas de la ICNIRP, provoque una respuesta de estrés general en las líneas celulares analizadas en estas condiciones.
(MI) Souza LD, Cerqueira ED, Meireles JR. Evaluación de anomalías nucleares en células exfoliadas del epitelio oral de usuarios de teléfonos móviles. Electromagn Biol Med.
28 de mayo de 2013. [Epub antes de impresión] (GE, HU) 
Resumen La transmisión y recepción de señales de telefonía móvil se realiza a través de radiación de ondas electromagnéticas, o campos de radiofrecuencia electromagnética, entre el terminal móvil y la estación base de radio. Con base en reportes en la literatura sobre efectos adversos por exposición a este tipo de radiación, el objetivo de este estudio fue evaluar el potencial genotóxico y citotóxico de dicha exposición, mediante la prueba de micronúcleos en células exfoliadas del epitelio bucal. La muestra incluyó 45 individuos distribuidos en 3 grupos de acuerdo con la cantidad de tiempo en horas semanales (t) de uso de teléfonos móviles: grupo I, t > 5 h; grupo II, t > 1 h y ≤ 5 h; y grupo III, t ≤ 1 h. Se analizaron células de la mucosa bucal para evaluar el número de micronúcleos, estructuras en forma de huevo rotas y anormalidades nucleares degenerativas indicativas de apoptosis (cromatina condensada, cariorrexis y picnosis) o necrosis (cariolisis además de estos cambios). La aparición de micronúcleos y anomalías nucleares degenerativas no difirió entre los grupos, pero el número de huevos rotos (estructuras que pueden estar asociadas con la amplificación genética) fue significativamente mayor en los individuos del grupo I (p < 0,05).
(NE) Speit G , Schütz P , Hoffmann H. Los efectos genotóxicos de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) en células de mamíferos cultivadas no son reproducibles de forma independiente. Mutat Res. 626(1-2):42-47, 2007. (GT) 
Se han publicado resultados contradictorios sobre la inducción de efectos genotóxicos por exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF). Utilizando el ensayo del cometa, la prueba de micronúcleos y la prueba de aberración cromosómica con fibroblastos humanos (células ES1), el proyecto "REFLEX" (Evaluación de riesgos de posibles peligros ambientales derivados de la exposición a campos electromagnéticos de baja energía utilizando métodos in vitro sensibles) financiado por la UE informó de efectos claramente positivos para diversas condiciones de exposición. Debido a la discusión en curso sobre la importancia biológica de los efectos observados, el objetivo del presente estudio fue repetir de forma independiente los resultados utilizando las mismas células, el mismo equipo y las mismas condiciones de exposición. Por lo tanto, expusimos células ES1 a RF-EMF (1800 MHz; SAR 2 W/kg, onda continua con exposición intermitente) durante diferentes períodos de tiempo y luego realizamos el ensayo del cometa alcalino (pH>13) y la prueba de micronúcleos (MNT). Para ambas pruebas, se obtuvieron resultados claramente negativos en experimentos repetidos de forma independiente. También realizamos estos experimentos con células V79, una línea celular sensible de hámster chino que se utiliza con frecuencia en pruebas de genotoxicidad, y tampoco medimos ningún efecto genotóxico en el ensayo del cometa ni en el MNT. Se consideraron medidas adecuadas de control de calidad para excluir variaciones en el rendimiento de la prueba, fallas en la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia o un sesgo de evaluación. Las razones de la diferencia entre los resultados informados por el proyecto REFLEX y nuestros experimentos siguen sin estar claras.
(NE) Stronati L, Testa A, Moquet J, Edwards A, Cordelli E, Villani P, Marino C, Fresegna AM, Appolloni M, Lloyd D. Radiación de teléfonos móviles de 935 MHz. Un estudio in vitro de genotoxicidad en linfocitos humanos. Int J Radiat Biol 82:339-346, 2006. (GT, IA) 
Objetivo: Se investigó in vitro la posibilidad de genotoxicidad de la radiación de radiofrecuencia (RFR) aplicada sola o en combinación con rayos X utilizando varios ensayos en linfocitos humanos. Los valores de tasa de absorción específica (SAR) elegidos están cerca del límite superior de la absorción de energía real en el tejido localizado cuando las personas usan algunos teléfonos celulares. El propósito de las exposiciones combinadas fue examinar si la RFR podría actuar epigenéticamente al reducir la fidelidad de la reparación del daño del ADN causado por un mutágeno bien caracterizado y establecido. Métodos: Se expusieron muestras de sangre de 14 donantes de forma continua durante 24 h a una señal básica de 935 MHz del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM). La señal se aplicó a dos SAR; 1 y 2 W/Kg, sola o combinada con una exposición de 1 minuto a 1,0 Gy de rayos X de 250 kVp administrada inmediatamente antes o después de la RFR. Los ensayos empleados fueron la técnica del cometa alcalino para detectar la rotura de la cadena de ADN, análisis de metafase para detectar aberraciones cromosómicas inestables e intercambios de cromátidas hermanas, micronúcleos en linfocitos binucleados bloqueados por citocinesis y el índice de división nuclear para detectar alteraciones en la velocidad del ciclo celular in vitro. Resultados: En comparación con muestras de control y de exposición simulada apropiadas, no se pudo encontrar ningún efecto de la RFR sola para ninguno de los puntos finales del ensayo. Además, la RFR no modificó ningún efecto medido de la radiación X. Conclusiones: Este estudio ha utilizado varias pruebas in vitro estándar para el daño cromosómico y del ADN en linfocitos humanos Go expuestos in vitro a una combinación de rayos X y RFR. Ha examinado exhaustivamente si una exposición continua de 24 horas a una señal básica GSM de 935 MHz que proporciona una SAR de 1 o 2 W/Kg es genotóxica per se o si puede influir en la genotoxicidad del agente clastogénico bien establecido; Radiación X. Dentro de los parámetros experimentales del estudio, en todos los casos no se observó ningún efecto de la señal RFR. 
(E) Sun LX, Yao K, He JL, Lu DQ, Wang KJ, Li HW. [Efecto de la exposición aguda a las microondas de los teléfonos móviles sobre el daño del ADN y la reparación de células epiteliales del cristalino humano cultivadas in vitro.] Zhonghua Lao Dong Wei Sheng Zhi Ye Bing ZaZhi. 24:465-467, 2006. [Artículo en chino] (GT) 
OBJETIVO: Investigar el daño del ADN de las células epiteliales del cristalino humano (LEC) causado por la exposición aguda a la radiación de microondas de 1,8 GHz modulada a 217 Hz de baja potencia y la reparación del ADN. MÉTODOS: Las LEC cultivadas se expusieron a la radiación de microondas de 1,8 GHz modulada a 217 Hz a una SAR (tasa de absorción específica) de 0, 1, 2, 3 y 4 W/kg durante 2 horas en una incubadora sXc-1800 y un sistema de irradiación. Las roturas de una sola hebra del ADN se detectaron con un ensayo de cometa en células irradiadas simuladas y células irradiadas incubadas durante períodos variables: 0, 30, 60, 120 y 240 min después de la irradiación. Las imágenes de los cometas se digitalizaron y analizaron utilizando un software Imagine-pro plus, y los índices utilizados en este estudio fueron la longitud de la cola (TL) y el momento de la cola (TM). RESULTADOS: La diferencia en las roturas de ADN entre los grupos de exposición y exposición simulada inducidas por la irradiación de 1 y 2 W/kg no fue significativa en cada momento de detección (P > 0,05). En cuanto a la dosis de 3 y 4 W/kg, hubo diferencia en ambos grupos inmediatamente después de la irradiación (P < 0,01). En el momento de 30 minutos después de la irradiación, la diferencia continuó en ambos grupos (P < 0,01). Sin embargo, la diferencia desapareció después de una hora de incubación en el grupo de 3 W/kg (P > 0,05), y existió en el grupo de 4 W/kg. CONCLUSIÓN: No se observó daño al ADN o se observó daño reparable después de 2 horas de irradiación de microondas de 1,8 GHz en LEC cuando SAR </= 3 W/kg. Los daños al ADN causados por la irradiación de 4 W/kg fueron irreversibles. 
(E) Tiwari R, Lakshmi NK, Surender V, Rajesh AD, Bhargava SC, Ahuja YR. Efecto de la exposición combinada a las señales de radiofrecuencia de los teléfonos móviles CDMA y a la afidicolina sobre la integridad del ADN. Electromagn Biol Med 27:418-425, 2008. (GT, IA) 
El objetivo del presente estudio es evaluar la integridad del ADN en el efecto de la exposición a una señal de radiofrecuencia (RF) de teléfonos móviles de acceso múltiple por división de código (CDMA). Muestras de sangre completa de seis individuos varones sanos fueron expuestas a señales de RF de un teléfono móvil CDMA durante 1 h. Se realizó un ensayo de cometa alcalino para evaluar el daño del ADN. Se estudió el efecto de la exposición combinada de las señales de RF y APC en dos concentraciones sobre la integridad del ADN. También se estudió la eficiencia de reparación del ADN de las muestras después de 2 h de exposición. Las señales de RF y APC (0,2 microg/ml) solas o en sinergia no tuvieron ningún daño significativo en el ADN en comparación con la exposición simulada. Sin embargo, el análisis univariado mostró que el daño del ADN fue significativamente diferente entre la exposición combinada de señales de RF y APC a 0,2 microg/ml (p < 0,05) y a 2 microg/ml (p < 0,02). APC a una concentración de 2 microg/ml también mostró niveles de daño significativos (p < 0,05) en comparación con la exposición simulada. La eficiencia de reparación del ADN también varió de manera significativa en los conjuntos de exposición combinada (p < 0,05). A partir de estos resultados, parece que el inhibidor de reparación APC mejora las roturas del ADN a una concentración de 2 microg/ml y que el daño es posiblemente reparable. Por lo tanto, se puede inferir que la exposición in vitro a señales de RF induce daño reversible del ADN en sinergia con APC. 
(E) Tkalec M, Stambuk A, Srut M, Malarić K, Klobučar GI. Efectos oxidativos y genotóxicos de los campos electromagnéticos de 900 MHz en la lombriz de tierra Eisenia fetida. Ecotoxicol Environ Saf. 90:7-12, 2013. (GT, OX, WS) 
La evidencia acumulada sugiere que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) puede tener varios efectos biológicos. En este estudio se investigaron los efectos oxidativos y genotóxicos en lombrices de tierra Eisenia fetida expuestas in vivo a RF-EMF a la frecuencia del teléfono móvil (900 MHz). Las lombrices de tierra fueron expuestas a RF-EMF homogéneas a niveles de campo de
10, 23, 41 y 120 Vm(-1) durante un período de 2 h utilizando una celda electromagnética transversal de gigahercios (GTEM). A nivel de campo de 23 Vm(-1), también se investigó el efecto de una exposición más prolongada (4 h) y de una modulación de campo (80 % AM 1 kHz sinusoidal). Todos los tratamientos de exposición indujeron un efecto genotóxico significativo en los celomocitos de lombrices de tierra detectados por el ensayo Comet, lo que demuestra la capacidad de la radiación electromagnética de 900 MHz para dañar el ADN. La modulación de campo aumentó adicionalmente el efecto genotóxico. Además, nuestros resultados indicaron la inducción de una respuesta al estrés antioxidante en términos de una actividad mejorada de la catalasa y la glutatión reductasa como resultado de la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, y demostraron la generación de daño oxidativo de lípidos y proteínas. Respuestas antioxidantes y el potencial de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia para inducir daño a los lípidos, proteínas y el ADN difería según el nivel de campo aplicado, la modulación del campo y la duración de la exposición de E. fetida a la radiación electromagnética de 900 MHz. Se analizan la naturaleza de las lesiones de ADN detectadas y el estrés oxidativo como mecanismo de acción para la inducción de daño al ADN.
(E) Tomruk A, Guler G, Dincel AS. La influencia de las señales de tipo GSM de 1800 MHz en el daño oxidativo hepático del ADN y los lípidos en conejas no preñadas, preñadas y recién nacidas. Cell Biochem Biophys 56:39-47, 2010. (GT, OX, DE, LE) 
El objetivo de nuestro estudio es evaluar los posibles efectos biológicos de la exposición de cuerpo entero a radiación de radiofrecuencia (RF) de 1800 MHz similar a GSM sobre el daño oxidativo del ADN del hígado y los niveles de peroxidación lipídica en conejas blancas de Nueva Zelanda no preñadas, preñadas y en sus recién nacidos. Se utilizaron dieciocho conejas no preñadas y preñadas y se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos que estaban compuestos por nueve conejos: (i) Grupo I (control no preñado), (ii) Grupo II (no preñadas-expuestas a RF), (iii) Grupo III (preñadas control), (iv) Grupo IV (preñadas-expuestas a RF). Los recién nacidos de las conejas preñadas también se dividieron en dos grupos: (v) Grupo V (recién nacidos del Grupo III) y (vi) Grupo VI (recién nacidos del Grupo III). La exposición de cuerpo entero a radiación de RF similar a GSM de 1800 MHz (15 min/día durante una semana) se aplicó al Grupo II y al Grupo IV. No se encontraron diferencias significativas en los niveles hepáticos de 8 OHdG/10 dG de los grupos de exposición (Grupo
II y Grupo IV) en comparación con los controles (Grupo I y Grupo III). Sin embargo, en el Grupo II y Grupo
Los niveles de malondialdehído IV (MDA) y oxidación ferrosa en naranja de xilenol (FOX) aumentaron en comparación con el Grupo I (P < 0,05, Mann-Whitney). No se encontraron diferencias significativas en el tejido hepático de los niveles de 8 OHdG/10 dG y MDA entre el Grupo VI y el Grupo V (P > 0,05, Mann-Whitney), mientras que los niveles de FOX en el hígado aumentaron significativamente en el Grupo VI con respecto al Grupo V (P < 0,05, Mann-Whitney). En consecuencia, la exposición a la radiación de RF de 1800 MHz similar a la GSM en todo el cuerpo puede conducir a la destrucción oxidativa como indicadores de reacciones posteriores que ocurren para formar toxicidad por oxígeno en los tejidos. 
(E) Trivino Pardo JC , Grimaldi S , Taranta M , Naldi I , Cinti C. El campo electromagnético de microondas regula la expresión génica en la línea celular CCRF-CEM de leucemia linfoblastoide T expuesta a 900 MHz. Electromagn Biol Med. 31(1):1-18, 2012. (GE) 
Los campos eléctricos, magnéticos y electromagnéticos están presentes en todas partes en nuestra sociedad y se han expresado inquietudes sobre los posibles efectos adversos de estas exposiciones. Se han realizado investigaciones sobre los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) durante más de dos décadas, y la metodología y la calidad de los estudios han mejorado con el tiempo. Los estudios han demostrado de manera consistente un mayor riesgo de leucemia infantil asociada con los campos magnéticos de ELF. Todavía no hay datos adecuados para otros resultados. Más recientemente, el enfoque se ha desplazado hacia las exposiciones a radiofrecuencias (RF) de la telefonía móvil. No hay datos convincentes que sugieran un riesgo para la salud, pero este campo de investigación aún es inmaduro en lo que respecta a la cantidad y calidad de los datos disponibles. Esta tecnología cambia constantemente y existe la necesidad de seguir investigando sobre este tema. Para investigar si la exposición a campos electromagnéticos (CEM) de alta frecuencia podría inducir efectos adversos para la salud, cultivamos células de leucemia linfoblástica aguda T (CCRF-CEM) en presencia de CEM de 900 MHz generados por una célula electromagnética transversal (TEM) en tiempos de exposición cortos y largos. Evaluamos el efecto de los CEM de alta frecuencia en la expresión génica e identificamos vías funcionales influenciadas por la exposición a CEM de 900 MHz. 
(E) Trosić I, Pavicić I, Milković-Kraus S, Mladinić M, Zeljezić D. Efecto de la radiación de radiofrecuencia electromagnética en las células cerebrales, hepáticas y renales de ratas medidas mediante el ensayo cometa. Coll Antropol 35:1259-1264, 2011. (GT) 
El objetivo del estudio fue evaluar el daño del ADN en células renales, hepáticas y cerebrales de ratas después de la exposición in vivo a la radiación de radiofrecuencia/microondas (Rf/Mw) del rango de frecuencias de los teléfonos celulares. Para determinar el daño del ADN, se utilizó una electroforesis en gel de una sola célula/ensayo cometa. Se expusieron ratas Wistar (machos, 12 semanas de edad, peso corporal aproximado 350 g) (N = 9) a la frecuencia portadora de 915 MHz con modulación de señal móvil del sistema global (GSM), densidad de potencia de 2,4 W/m2, tasa de absorción específica promedio de cuerpo entero SAR de 0,6 W/kg. Los animales fueron irradiados durante una hora/día, siete días a la semana durante un período de dos semanas. La configuración de exposición fue una celda de modo electromagnético transversal de gigahercios (celda GTEM). Los controles irradiados simulados (N = 9) fueron parte del estudio. La temperatura corporal se midió antes y después de la exposición. No hubo diferencias de temperatura entre los animales de control y los tratados. Se evaluaron los parámetros del ensayo Comet, como la longitud y la intensidad de la cola. En comparación con la longitud de la cola en los controles (13,5 +/- 0,7 microm), la cola fue ligeramente alargada en las células cerebrales de los animales irradiados (14,0 +/- 0,3 microm). La longitud de la cola obtenida para los homogeneizados de hígado (14,5 +/- 0,3 microm) y riñón (13,9 +/- 0,5 microm) difiere notablemente en comparación con los controles simulados emparejados (13,6 +/- 0,3 microm) y (12,9 +/- 0,9 microm). Las diferencias en la intensidad de la cola entre los animales de control y los expuestos no fueron significativas. Los resultados de este estudio sugieren que, bajo el En las condiciones experimentales aplicadas, la irradiación repetida de 915 MHz podría ser una causa de roturas del ADN en las células renales y hepáticas, pero no afectar al genoma celular en mayor medida en comparación con el daño basal. 
(NE) Valbonesi P, Franzellitti S, Piano A, Contin A, Biondi C, Fabbri E. Evaluación de
Expresión de HSP70 y daño del ADN en células de una línea celular de trofoblasto humano expuestas a campos de radiofrecuencia modulados en amplitud de 1,8 GHz. Radiat Res 169:270-279, 2008. (GT, GE) 
El objetivo de este estudio fue determinar si los campos electromagnéticos (CEM) de alta frecuencia podrían inducir efectos celulares. La línea celular del trofoblasto humano HTR-8/SVneo se utilizó como modelo para evaluar la expresión de proteínas (HSP70 y HSC70) y genes (HSP70A, B, C y HSC70) de la familia HSP70 y la respuesta primaria al daño del ADN después de la exposición no térmica a ondas sinusoidales moduladas por pulsos de 1817 MHz (GSM-217 Hz; 1 h; SAR de 2 W/kg). La expresión de HSP70 se mejoró significativamente con el calor, que se aplicó como estímulo prototípico. Las transcripciones de HSP70A, B y C se expresaron de manera diferencial en condiciones basales, y todas fueron inducidas significativamente por encima de los niveles basales por el estrés térmico. Por el contrario, la expresión de la proteína y el gen HSC70 no se vio influenciada por el calor. La exposición de las células HTR-8/SVneo a campos electromagnéticos de alta frecuencia no modificó la expresión de la proteína HSP70 o HSC70 ni la expresión génica. La exposición al HO, que se utilizó como estímulo positivo, provocó un aumento significativo de las roturas de cadenas de ADN; sin embargo, no se observó ningún efecto después de la exposición de las células a campos electromagnéticos de alta frecuencia. En general, no se encontró evidencia de que una exposición de 1 hora a GSM-217 Hz indujera una respuesta de estrés mediada por HSP70 o daño primario del ADN en las células HTR-8/SVneo. No obstante, se necesitan más investigaciones sobre las respuestas de las células del trofoblasto después de la exposición a señales GSM de diferentes tipos y duraciones.
(E) Valbonesi P, Franzellitti S, Bersani F, Contin A, Fabbri E. Efectos de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia intermitente de 1,8 GHz sobre la expresión de HSP70 y las vías de señalización de MAPK en células PC12. Int J Radiat Biol. 11 de febrero de 2014. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (GE, WS) 
Objetivo: Previamente informamos sobre los efectos en la expresión del ARNm de la proteína de choque térmico 70 (HSP70), una proteína citoprotectora inducida bajo condiciones de estrés, en células del trofoblasto humano expuestas a señales GSM (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) moduladas en amplitud. En el presente trabajo se aplicaron las mismas condiciones experimentales a las células PC12 de rata, con el fin de evaluar las respuestas al estrés mediadas por HSP70 y por las Proteínas Quinasas Activadas por Mitógenos (MAPK) en células neuronales, un modelo interesante para estudiar los posibles efectos de la exposición a frecuencias de teléfonos móviles. Materiales y métodos: El nivel de expresión del gen HSP70 se evaluó mediante la reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa, la expresión de la proteína HSP70 y la fosforilación de MAPK se evaluaron mediante Western blotting. Las células PC12 se expusieron durante 4, 16 o 24 h a una señal de onda continua de 1,8 GHz (CW, frecuencia portadora sin modulación) o a dos esquemas de modulación GSM diferentes, GSM-217Hz y GSM-Talk (que genera cambios temporales entre dos señales GSM diferentes, activas durante las fases de habla o escucha respectivamente, simulando así una conversación típica). La tasa de adsorción específica (SAR) fue de 2 W/kg. Resultados: Después de la exposición de las células PC12 a la señal GSM-217Hz durante 16 o 24 h, la transcripción de HSP70 aumentó significativamente, mientras que no se observó ningún efecto en las células expuestas a las señales CW o GSM-Talk. La expresión de la proteína HSP70 y tres vías de señalización MAPK diferentes no se vieron afectadas por la exposición a ninguna de las tres señales diferentes de 1,8 GHz. Conclusión: El efecto positivo en la expresión del ARNm de HSP70, observado solo en células expuestas a la señal GSM-217Hz, es una respuesta repetible previamente informada en células de trofoblasto humano y ahora confirmada en células PC12. Por lo tanto, es aconsejable realizar más investigaciones sobre el posible papel de la modulación de la señal de 1,8 GHz.
(NE) Verschaeve L, Heikkinen P, Verheyen G, Van Gorp U, Boonen F, Vander Plaetse F, Maes A, Kumlin T, Maki-Paakkanen J, Puranen L, Juutilainen J. Investigación de los efectos cogenotóxicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia in vivo. Radiat Res 165:598-607, 2006. (GT, LE, IA) 
Investigamos los posibles efectos genotóxicos combinados de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) (900 MHz, amplitud modulada a 217 Hz, señal de teléfono móvil) con el mutágeno y carcinógeno 3-cloro-4-(diclorometil)-5-hidroxi-2(5H)-furanona (MX) del agua potable. Las ratas hembras fueron expuestas a campos de RF durante un período de 2 años durante 2 h por día, 5 días por semana a tasas de absorción corporal específica promedio de 0,3 o 0,9 W/kg. MX se administró en el agua potable a una concentración de 19 mug/ml. Se tomaron muestras de sangre a los 3, 6 y 24 meses de exposición y se tomaron muestras de cerebro y hígado al final del estudio (24 meses). El daño del ADN se evaluó en todas las muestras utilizando el ensayo del cometa alcalino, y se determinaron micronúcleos en eritrocitos. No encontramos actividad genotóxica significativa de MX en la sangre y las células hepáticas. Sin embargo, MX indujo daño del ADN en el cerebro de la rata. La exposición simultánea a MX y a la radiación de radiofrecuencia no aumentó significativamente la respuesta de las células sanguíneas, hepáticas y cerebrales en comparación con la exposición a MX únicamente. En conclusión, este estudio de 2 años en animales que incluyó exposiciones prolongadas a la radiación de radiofrecuencia y MX no proporcionó ninguna evidencia de una mayor genotoxicidad en ratas expuestas a la radiación de radiofrecuencia. 
(NE) Vijayalaxmi. Estudios citogenéticos en linfocitos de sangre humana expuestos in vitro a radiación de radiofrecuencia de 2,45 GHz o 8,2 GHz. Radiat Res 166, 532–538, 2006. (GT) 
Muestras de sangre periférica extraídas de voluntarios humanos sanos se expusieron in vitro a una radiación de radiofrecuencia (RF) de onda pulsada de 2,45 GHz u 8,2 GHz. La potencia directa neta, la densidad de potencia media, la tasa de absorción específica media y la temperatura mantenida durante la exposición de 2 h de las células a 2,45 GHz u 8,2 GHz fueron, respectivamente, 21 W o 60 W, 5 mW/cm2 o 10 mW/cm2, 2,13 W/kg o 20,71 W/kg y 36,9 ± 0,1 °C o 37,5 ± 0,2 °C. Se utilizaron alícuotas de las mismas muestras de sangre que se expusieron simuladamente o se expusieron in vitro a una dosis aguda de radiación γ de 1,5 Gy como controles no expuestos y positivos, respectivamente. Se examinaron los linfocitos cultivados para determinar el grado de daño citogenético evaluado a partir de la incidencia de aberraciones cromosómicas y micronúcleos. En las condiciones utilizadas para realizar los experimentos, los niveles de daño en los linfocitos expuestos a la radiación de RF y los expuestos simuladamente no fueron significativamente diferentes. Además, no hubo diferencias significativas en la respuesta de los linfocitos no estimulados y los linfocitos estimulados con fitohemaglutinina cuando se expusieron a la radiación de RF de 8,2 GHz. Por el contrario, las células de control positivo que habían sido sometidas a la irradiación γ exhibieron significativamente más daño que los linfocitos expuestos a la radiación de RF y los expuestos simuladamente.
(NORDESTE) Waldmann P, Bohnenberger S, Greinert R, Hermann-Then B, Heselich A, Klug SJ,
Koenig J, Kuhr K, Kuster N, Merker M, Murbach M, Pollet D, Schadenboeck W,
Scheidemann-Wesp U, Schwab B, Volkmer B, Weyer V, Blettner M. Influencia de GSM
Señales en los linfocitos periféricos humanos: estudio de la genotoxicidad. Radiat Res. 14 de enero de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (GT) 
La exposición a los campos electromagnéticos (CEM) de radiofrecuencia (RF) aumenta continuamente en todo el mundo. Sin embargo, se siguen debatiendo resultados contradictorios sobre un posible efecto genotóxico de los CEM de RF. En el presente estudio, se investigó un posible efecto genotóxico de los CEM de RF (GSM, 1.800 MHz) en linfocitos humanos mediante una colaboración de seis institutos independientes (institutos a, b, c, d, e, h). Se extrajo sangre periférica de 20 voluntarios sanos, no fumadores, de dos grupos de edad (10 voluntarios de 16 a 20 años y 10 voluntarios de 50 a 65 años), se estimuló y se expuso de forma intermitente a tres tasas de absorción específicas (SAR) de CEM de RF (0,2 W/kg, 2 W/kg, 10 W/kg) y placebo durante 28 h (instituto a). Las exposiciones se realizaron en un entorno con condiciones estrictamente controladas de temperatura y dosis, y SAR de guía de onda determinados de forma aleatoria y automática, que fueron diseñados y mantenidos periódicamente por ITIS (instituto h). Se realizaron cuatro pruebas de genotoxicidad con diferentes puntos finales (instituto a): prueba de aberración cromosómica (cinco tipos de aberraciones estructurales), prueba de micronúcleos, prueba de intercambio de cromátidas hermanas y el ensayo de cometa alcalino (momento de cola de olivo y % de ADN). Para demostrar la validez del estudio, se implementaron controles positivos. Los puntos finales de genotoxicidad fueron evaluados de forma independiente por tres laboratorios ciegos a la información de SAR (instituto c = laboratorio 1; instituto d = laboratorio 2; instituto e = laboratorio 3). El análisis estadístico fue realizado por el instituto b. Los métodos de análisis estadístico primario y las reglas para ajustar las pruebas múltiples se especificaron en un plan de análisis estadístico basado en una revisión de datos antes del desenmascaramiento. Se utilizó una prueba de tendencia lineal basada en un modelo mixto lineal para los resultados del ensayo de cometa y una prueba de permutación exacta para la tendencia lineal para todos los demás resultados. Se determinó que solo los resultados con una tendencia SAR significativa encontrada por al menos dos de los tres laboratorios de análisis indicaron una sospecha fundamentada de un efecto de exposición. Sobre la base de estas especificaciones, ninguno de los nueve puntos finales evaluados para la tendencia SAR mostró un efecto de exposición significativo y reproducible. Cada laboratorio de análisis detectó diferencias altamente significativas entre las exposiciones simuladas y los controles positivos, lo que validó el estudio. En conclusión, los resultados no muestran evidencia de un efecto genotóxico inducido por Campos electromagnéticos de radiofrecuencia (GSM, 1.800 MHz). 
(E) Wu W, Yao K, Wang KJ, Lu DQ, He JL, Xu LH, Sun WJ. [Bloqueo de la producción de especies reactivas de oxígeno inducidas por la radiación de teléfonos móviles de 1800 MHz y daño del ADN en células epiteliales del cristalino mediante campos magnéticos de ruido.] Zhejiang Da XueXueBao Yi Xue Ban 37:34-38, 2008. [Artículo en chino] (GT, IA, OX) 
OBJETIVO: Investigar si la exposición al ruido electromagnético puede bloquear la producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) y el daño del ADN de las células epiteliales del cristalino inducido por la radiación de teléfonos móviles de 1800 MHz. MÉTODOS: Se utilizaron el método DCFH-DA y el ensayo cometa respectivamente para detectar el daño intracelular de ROS y el ADN de las células epiteliales del cristalino humano cultivadas inducidas por la radiación de teléfonos móviles de 1800 MHz a 4 W/kg o/y el ruido electromagnético de 2 microT durante 24 h de forma intermitente. RESULTADO: La radiación de teléfonos móviles de 1800 MHz a 4 W/kg durante 24 h aumentó significativamente el daño intracelular de ROS y el ADN (P<0,05). Sin embargo, el nivel de ROS y el daño del ADN del grupo de radiación de teléfonos móviles más ruido no aumentaron significativamente (P>0,05) en comparación con el grupo de exposición simulada. Conclusión: El ruido electromagnético puede bloquear la producción intracelular de ROS y el daño del ADN de las células epiteliales del cristalino humano inducido por la radiación de teléfonos móviles de 1800 MHz. 
(E) Xu S, Zhong M, Zhang L, Zhou Z, Zhang W, Wang Y, Wang X, Li M, Chen Y, Chen
C, He M, Zhang G, Yu Z. La exposición a la radiación de radiofrecuencia de 1800 MHz induce daño oxidativo al ADN mitocondrial en neuronas cultivadas primarias. Brain Res 1311:189-196. 2010. (GT, OX) 
Cada vez hay más pruebas que indican que el estrés oxidativo puede estar implicado en los efectos adversos de la radiación de radiofrecuencia (RF) en el cerebro. Debido a que los defectos del ADN mitocondrial (ADNmt) están estrechamente asociados con varias enfermedades del sistema nervioso y el ADNmt es altamente susceptible al estrés oxidativo, el propósito de este estudio fue determinar si la radiación de radiofrecuencia puede causar daño oxidativo al ADNmt. En este estudio, expusimos neuronas corticales primarias cultivadas a campos electromagnéticos de RF pulsados a una frecuencia de 1800 MHz modulada por 217 Hz a una tasa de absorción especial (SAR) promedio de 2 W/kg. A las 24 horas después de la exposición, descubrimos que la radiación de RF indujo un aumento significativo en los niveles de 8-hidroxiguanina (8-OHdG), un biomarcador común de daño oxidativo del ADN, en las mitocondrias de las neuronas. En consonancia con este hallazgo, el número de copias de ADNmt y los niveles de transcripciones de ARN mitocondrial (ARNmt) mostraron una reducción obvia después de la exposición a RF. Cada una de estas alteraciones del ADNmt podría revertirse mediante un tratamiento previo con melatonina, que se sabe que es eficaz en el cerebro. En conjunto, estos resultados sugirieron que la radiación de radiofrecuencia de 1800 MHz podría causar daño oxidativo al ADNmt en neuronas cultivadas primarias. El daño oxidativo al ADNmt puede explicar la neurotoxicidad de la radiación de radiofrecuencia en el cerebro. 
(E) Xu S, Chen G, Chen C, Sun C, Zhang D, Murbach M, Kuster N, Zeng Q, Xu Z. Célula
Inducción de daño al ADN dependiente del tipo mediante radiofrecuencia de 1800 MHz
Los campos electromagnéticos no producen disfunciones celulares significativas. PLoS One. 8(1):e54906, 2013. (GT, CS) 
ANTECEDENTES: Aunque el IARC clarifica que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) son posibles carcinógenos humanos, el debate sobre su impacto en la salud continúa debido a los resultados inconsistentes. El efecto genotóxico se ha considerado como un estándar de oro para determinar si un factor ambiental es carcinógeno, pero los datos actualmente disponibles para RF-EMF siguen siendo controvertidos. Como estímulo ambiental, el efecto de RF-EMF en el ADN celular puede ser sutil. Por lo tanto, se justifica un método más sensible y una estrategia de investigación sistemática para evaluar su genotoxicidad. OBJETIVOS: Determinar si RF-EMF induce daño al ADN y si el efecto depende del tipo de célula adoptando un método más sensible de formación de focos γH2AX; e investigar las consecuencias biológicas si RF-EMF aumenta la formación de focos γH2AX. MÉTODOS: Se expusieron de forma intermitente seis tipos diferentes de células a campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 1800 MHz a una tasa de absorción específica de 3,0 W/kg durante 1 h o 24 h, y luego se sometieron a inmunotinción con anticuerpo anti-γH2AX. Las consecuencias biológicas en el tipo de célula con niveles elevados de γH2AX se exploraron más a fondo con ensayos cometa y TUNEL, citometría de flujo y ensayo de crecimiento celular. RESULTADOS: La exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia durante 24 h indujo significativamente la formación de focos de γH2AX en
Células pulmonares de hámster chino y fibroblastos de piel humana (HSF), pero no las otras células. Sin embargo, la formación de focos de γH2AX elevada por RF-EMF en células HSF no resultó en fragmentación detectable de ADN, detención sostenible del ciclo celular, proliferación celular o cambio de viabilidad. La exposición a RF-EMF aumentó ligeramente pero no significativamente el nivel de ROS celular. CONCLUSIONES : RF-EMF induce daño al ADN de una manera dependiente del tipo de célula, pero la formación elevada de focos de γH2AX en células HSF no resulta en disfunciones celulares significativas. 
(NE) Yadav AS, Sharma MK. Aumento de la frecuencia de células exfoliadas micronucleadas entre humanos expuestos in vivo a radiaciones de teléfonos móviles. Mutat Res.650(2):175-180, 2008. (LE, GT, HU)
El enorme aumento del uso de teléfonos móviles inalámbricos en todo el mundo ha suscitado preocupaciones en materia de salud. Esta investigación se ha llevado a cabo con el motivo de averiguar si las radiaciones de los teléfonos móviles provocan algún efecto in vivo en la frecuencia de las células exfoliadas micronucleares en los sujetos expuestos. En este estudio participaron un total de 109 sujetos, incluidos 85 usuarios habituales de teléfonos móviles (expuestos) y 24 no usuarios (controles). Las células exfoliadas se obtuvieron mediante un frotis de la mucosa bucal de los sujetos expuestos, así como de los controles emparejados por sexo y edad. Se examinaron mil células exfoliadas de cada individuo en busca de anomalías nucleares, como micronúcleos (MN), cariolisis (KL), cariorrexis (KH), células en forma de huevo roto (BE) y células binucleadas (BN). La duración media diaria de exposición a las radiaciones de los teléfonos móviles es de 61,26 min, con una duración media global de exposición en términos de años de 2,35 años en los sujetos expuestos junto con las 9,84±0,745 células micronucleares (CMN) y los 10,72±0,889 micronúcleos totales (MNT) en comparación con la duración cero de la exposición junto con una media de 3,75±0,774 CMN y 4,00±0,808 MNT en los controles. Las medias son significativamente diferentes en el caso de las CMN y las MNT con un nivel de significación del 0,01%. La media de KL en los controles es de 13,17±2,750 y en los sujetos expuestos es de 13,06±1,793. El valor de las medias de KH en los sujetos expuestos (1,84±0,432) es ligeramente superior al de los controles (1,42±0,737). Se ha descubierto que la frecuencia media de huevos rotos es mayor en los sujetos expuestos (0,65±0,276) en comparación con los controles (0,50±0,217). La frecuencia de presencia de más de un núcleo en una célula (binucleada) también es mayor en los sujetos expuestos (2,72±0,374) en comparación con los controles (0,67±0,231). Aunque hay un ligero aumento en la frecuencia media de KH, BE y BN en los sujetos expuestos, la diferencia no se encuentra estadísticamente significativa. Se ha calculado la correlación entre 0-1, 1-2, 2-3 y 3-4 años de exposición y la frecuencia de MNC y TMN y se ha descubierto que está correlacionada positivamente. 
(MI) Yan JG , Agresti M , Zhang LL , Yan Y , Matloub HS . Regulación positiva de niveles específicos de ARNm en el cerebro de ratas después de la exposición a teléfonos celulares. Electromagn Biol Med. 27(2):147-154, 2008.
(LE, GE) 
Se expusieron ratas Sprague-Dawley adultas a teléfonos celulares normales durante 6 horas al día durante 126 días (18 semanas). Se utilizó RT-PCR para investigar los cambios en los niveles de síntesis de ARNm de varias proteínas asociadas a lesiones. Se evaluaron la ATPasa de calcio, la molécula de adhesión celular neuronal, el factor de crecimiento neuronal y el factor de crecimiento endotelial vascular. Los resultados mostraron una regulación positiva estadísticamente significativa del ARNm de estas proteínas en los cerebros de ratas expuestas a la radiación de teléfonos celulares. Estos resultados indican que la exposición crónica relativa a la radiación de microondas de los teléfonos celulares puede resultar en lesiones acumulativas que eventualmente podrían conducir a un daño neurológico clínicamente significativo. 
(E) Yao K, Wu W, Wang K, Ni S, Ye P, Yu Y, Ye J, Sun L. El ruido electromagnético inhibe el daño del ADN inducido por la radiación de radiofrecuencia y el aumento de especies reactivas de oxígeno en las células epiteliales del cristalino humano. Mol Vis 14:964-969, 2008. (GT, IA, OX) 
OBJETIVO: El objetivo de este estudio fue investigar si la superposición de ruido electromagnético podría bloquear o atenuar el daño del ADN y el aumento de especies reactivas de oxígeno (ROS) intracelulares de células epiteliales de cristalino humano cultivadas (HLEC) inducido por la exposición aguda al campo de radiofrecuencia (RF) de 1,8 GHz del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM). MÉTODOS: Se utilizó un sistema de exposición a RF sXc-1800 para producir una señal GSM a 1,8 GHz (217 Hz modulada en amplitud) con una tasa de absorción específica (SAR) de 1, 2, 3 y 4 W/kg.
Después de 2 h de exposición intermitente, el nivel de ROS se evaluó mediante la sonda fluorescente, diacetato de 2',7'-diclorodihidrofluoresceína (DCFH-DA). El daño del ADN a las HLEC se examinó mediante el ensayo de cometa alcalino y el ensayo de formación de focos de la forma fosforilada de la variante de histona H2AX (gammaH2AX). RESULTADOS: Después de la exposición a RF de 1,8 GHz durante 2 h, las HLEC exhibieron un aumento significativo de ROS intracelular en los grupos de 2, 3 y 4 W/kg. La radiación de RF en el SAR de 3 W/kg y 4 W/kg podría inducir un daño significativo al ADN, examinado mediante el ensayo de cometa alcalino, que se utilizó para detectar principalmente roturas de cadena simple (SSB), mientras que no se encontró diferencia estadística en las roturas de cadena doble (DSB), evaluadas por focos gammaH2AX, entre la exposición a RF (SAR: 3 y 4 W/kg) y los grupos de exposición simulada. Cuando se superpuso RF con ruido electromagnético de 2 muT se pudo bloquear el aumento de ROS y el daño al ADN inducidos por RF.
CONCLUSIONES: El daño al ADN inducido por un campo de radiofrecuencia de 1,8 GHz durante 2 h, que consistía principalmente en SSB, puede estar asociado con el aumento de la producción de ROS. El ruido electromagnético podría bloquear la formación de ROS inducida por RF y el daño al ADN. 
(NORDESTE) Yildirim MS , Yildirim A , Zamani AG , Okudan N. Efecto de la estación de telefonía móvil en la frecuencia de micronúcleos y aberraciones cromosómicas en células sanguíneas humanas. Genet Couns. 21(2):243-251, 2010. (HU, LE, GT) 
El uso de teléfonos móviles ha aumentado rápidamente en todo el mundo, así como el número de estaciones base de telefonía móvil, lo que provoca un aumento de las emisiones de radiofrecuencia de bajo nivel que, a su vez, pueden tener posibles daños para la salud humana. La junta nacional de protección radiológica ha publicado los efectos conocidos de la exposición a las ondas de radio en los seres humanos que viven cerca de estaciones base de telefonía móvil. Sin embargo, varios estudios han afirmado que la estación base tiene efectos perjudiciales en diferentes tejidos. En este estudio, nos propusimos evaluar los efectos de las estaciones base de telefonía móvil en la frecuencia de micronúcleos (MN) y las aberraciones cromosómicas en la sangre en personas que vivían cerca de estaciones base de telefonía móvil y controles sanos. La frecuencia de MN y aberraciones cromosómicas en los grupos de estudio y control fue de 8,96 +/- 3,51 y 6,97 +/- 1,52 (p: 0,16); 0,36 +/- 0,31 y 0,75 +/- 0,61 (p: 0,07), respectivamente. Nuestros resultados muestran que no hubo una diferencia significativa en la frecuencia de MN y las aberraciones cromosómicas entre los dos grupos de estudio. Los resultados afirman que los teléfonos celulares y sus estaciones base no producen cambios carcinógenos importantes. 
(MI) Zalata, A., AZ El-Samanoudy, D. Shaalan, Y. El-Baiomy y T. Mostafa. Efecto in vitro de la radiación de los teléfonos móviles sobre la motilidad, la fragmentación del ADN y la expresión del gen clusterina en los espermatozoides. Int J Fertil Steril, en prensa. Publicado en línea antes de su publicación impresa. (GT, GE, RP) 
 
Antecedentes: El uso de teléfonos celulares que emiten campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) ha aumentado exponencialmente y se ha convertido en parte de la vida cotidiana. Este estudio tuvo como objetivo investigar los efectos de la radiación RF-EMF emitida por los teléfonos celulares sobre las variables de motilidad de los espermatozoides, la fragmentación del ADN de los espermatozoides y la expresión del gen clusterina (CLU). Materiales y métodos: Se agruparon 124 muestras de semen en: normozoospermia (N, n = 26), astenozoospermia (A, n = 32), astenoteratozoospermia (AT, n = 31) y
oligoastenoteratozoospermia (OAT, n=35). Las muestras de semen se dividieron en dos alícuotas; muestras no expuestas al teléfono celular y muestras expuestas a la radiación del teléfono celular (850 MHz, potencia máxima < 1 vatio; SAR 1,46 W/kg a 10 cm de distancia) durante 1 hora. Antes e inmediatamente después de la exposición, ambas alícuotas se sometieron a evaluación de la motilidad espermática, la actividad de la acrosina, la fragmentación del ADN espermático y la expresión del gen CLU. Las diferencias estadísticas se analizaron utilizando la prueba t-student pareada para comparaciones donde P< 0,05 se estableció como significativo. Resultados: Hubo una disminución significativa en la motilidad espermática, la velocidad lineal espermática, el índice de linealidad espermática, la actividad de la acrosina espermática y un aumento significativo en el porcentaje de fragmentación del ADN espermático, la expresión del gen CLU y los niveles de proteína CLU en las muestras de semen expuestas a RF-EMF en comparación con las muestras no expuestas en los grupos OAT > AT > A > N (P<0,05).
Conclusiones: Las emisiones de los teléfonos celulares tienen un impacto negativo en los índices de motilidad de los espermatozoides expuestos, la actividad de la acrosina espermática, la fragmentación del ADN espermático y la expresión del gen CLU, especialmente en los casos de OAT.
(NE) Zeni O, Schiavoni A, Perrotta A, Forigo D, Deplano M, Scarfi MR. Evaluación de los efectos genotóxicos en leucocitos humanos después de la exposición in vitro a un campo de radiofrecuencia UMTS de 1950 MHz. Bioelectromagnetics 29:177-184, 2008. (GT) 
En el presente estudio se investigó la tecnología inalámbrica de tercera generación de la señal del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS) para la inducción de efectos genotóxicos en leucocitos humanos. Se utilizó sangre periférica de seis donantes sanos y, para cada donante, se realizaron exposiciones intermitentes (6 min RF activada, 2 h RF desactivada) a la frecuencia de 1950 MHz a una tasa de absorción específica de 2,2 W/kg. Las exposiciones se realizaron en una celda electromagnética transversal (TEM) alojada en una incubadora en condiciones estrictamente controladas de temperatura y dosimetría. Después de exposiciones intermitentes de RF de larga duración (de 24 a 68 h) en diferentes etapas del ciclo celular, se evaluó la formación de micronúcleos mediante la aplicación del ensayo de micronúcleos de bloqueo de citocinesis, que también proporciona información sobre la cinética de la división celular. También se investigó el daño primario del ADN (roturas de cadena/sitios lábiles a álcalis) después de 24 h de exposición intermitente a RF, mediante la aplicación de la electroforesis en gel de células individuales (SCG) alcalina/ensayo cometa. Se incluyeron controles positivos mediante el tratamiento de cultivos celulares con mitomicina-C y metilmetanosulfonato para ensayos de micronúcleos y cometa, respectivamente. Los resultados obtenidos indican que las exposiciones intermitentes de linfocitos humanos en diferentes etapas del ciclo celular no inducen ni un aumento de células micronucleadas ni un cambio en la cinética del ciclo celular; además, las exposiciones intermitentes de 24 h tampoco afectan la estructura del ADN de los leucocitos humanos poco después de las exposiciones, lo que probablemente indica que no se indujo un daño reparable del ADN. 
(E) Zhang DY, Xu ZP, Chiang H, Lu DQ, Zeng QL. [Efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 1800 MHz sobre el daño del ADN en células pulmonares de hámster chino.] Zhonghua Yu Fang Yi XueZaZhi 40:149-152, 2006. [Artículo en chino] (GT) 
OBJETIVO: Estudiar los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 1800 MHz (RF CEM) sobre el daño del ADN en células de pulmón de hámster chino (CHL). MÉTODOS: Las células fueron expuestas intermitentemente o simuladas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM de 1800 MHz (5 minutos encendidos/10 minutos apagados) a una tasa de absorción especial (SAR) de 3,0 W/kg durante 1 hora o 24 horas. Mientras tanto, las células expuestas a 2-acetaminofluoreno, un agente que daña el ADN, a una concentración final de 20 mg/L durante 2 horas se utilizaron como control positivo. Después de la exposición, las células se fijaron utilizando paraformaldehído al 4% y se procesaron para la medición de inmunofluorescencia de la forma fosforilada de H2AX (gammaH2AX). El anticuerpo primario utilizado para la inmunofluorescencia fue el anticuerpo monoclonal de ratón contra gammaH2AX y el anticuerpo secundario fue el anticuerpo de cabra anti-IgG de ratón conjugado con isotiocianato de fluoresceína (FITC). Los núcleos se contratiñeron con 4, 6-diamidino-2-fenilindol (DAPI). Los focos y núcleos de gammaH2AX se visualizaron con un microscopio fluorescente Olympus AX70. Se utilizó el software Image Pro-Plus para contar los focos de gammaH2AX en cada célula. Para cada condición de exposición, se seleccionaron al menos 50 células para detectar focos de gammaH2AX. Las células se clasificaron como positivas cuando se detectaron más de cinco focos. El porcentaje de células positivas a focos de gammaH2AX se adoptó como índice de daño del ADN. RESULTADOS: El porcentaje de células positivas a focos de gammaH2AX de la exposición a EMF de RF de 1800 MHz durante 24 horas (37,9 +/- 8,6)% o la exposición a 2-acetilaminofluoreno (50,9 +/- 9,4)% fue significativamente mayor en comparación con la exposición simulada (28,0 +/- 8,4)%. Sin embargo, no hubo diferencia significativa entre la exposición simulada y la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia durante 1 hora (31,8 +/- 8,7)%. CONCLUSIÓN: Los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1800 MHz (SAR, 3,0 W/kg) durante 24 horas podrían inducir daño al ADN en células CHL. 
(MI) Zhang SZ , Yao GD , Lu DQ , Chiang H , Xu ZP . [Efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1,8 GHz en la expresión génica de neuronas de rata]. Zhonghua Lao Dong Wei Sheng Zhi Ye Bing Za Zhi. 26(8):449-452, 2008. [Artículo en chino] (GE, WS)
OBJETIVO: Investigar los cambios de expresión génica en neuronas de rata inducidos por campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF EMF) de 1,8 GHz para detectar genes sensibles a RF EMF y el efecto de diferentes tiempos y modos de exposición en la expresión génica en neuronas. MÉTODOS: El ARN total se extrajo inmediatamente y se purificó del cultivo primario de neuronas después de una exposición intermitente o simulada a una frecuencia de RF EMF de 1,8 GHz durante 24 horas a una tasa de absorción especial (SAR) promedio de 2 W/kg. Se aplicó la matriz Affymetrix Rat Neurobiology U34 para investigar los cambios de expresión génica en neuronas de rata. Los genes expresados diferencialmente (Egr-1, Mbp y Plp) se confirmaron además mediante reacción en cadena de polimerasa de transcripción inversa semicuantitativa (RT PCR). Los niveles de expresión de Egr-1, Mbp y Plp se observaron en diferentes tiempos de exposición (6, 24 h) y modos (exposición intermitente y continua). RESULTADOS: Entre 1200 genes candidatos, se encontraron 24 genes sobreexpresados y 10 sobreexpresados utilizando el software Affymetrix microarray suite 5.0 que están asociados con múltiples funciones celulares (citoesqueleto, vía de transducción de señales, metabolismo, etc.) después de la clasificación funcional. Bajo 24 h y 6 h de exposición intermitente, Egr-1 y Plp en los grupos experimentales mostraron significancia estadística (P < 0,05) en comparación con los grupos de control, mientras que la expresión de Mbp no cambió significativamente (P > 0,05). Después de 24 h de exposición continua, Egr-1 y Mbp en los grupos experimentales mostraron significancia estadística (P < 0,05) en comparación con el grupo de control, mientras que la expresión de Plp no cambió significativamente (P > 0,05). Bajo el mismo modo de exposición de 6 h, la expresión de los 3 genes no cambió significativamente. Diferentes tiempos (6, 24 h) y modos (exposición intermitente y continua) de exposición ejercieron influencias notablemente diferentes sobre la expresión de los genes Egr-1, Mbp, Plp (P < 0,01). CONCLUSIÓN: Los cambios de muchos genes La transcripción estuvo involucrada en el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1,8 GHz en las neuronas de rata; la regulación negativa de Egr-1 y la regulación positiva de Mbp, Plp indicaron los efectos negativos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en las neuronas; el efecto de la exposición intermitente a RF en la expresión genética fue más obvio que el de la exposición continua; el efecto de la exposición a RF durante 24 h (tanto intermitente como continua) en la expresión genética fue más obvio que el de la exposición durante 6 h (tanto intermitente como continua). 
(E) Zhao R, Zhang S, Xu Z, Ju L, Lu D, Yao G. Estudio del perfil de expresión genética de neuronas de rata expuestas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1800 MHz con microensayo de ADNc.
Toxicología 235:167-175, 2007. (GE) 
El uso generalizado de los teléfonos móviles ha suscitado una creciente preocupación por sus posibles efectos adversos en los seres humanos, especialmente en el cerebro. La expresión genética es una forma única de caracterizar cómo las células y los organismos se adaptan a los cambios en el entorno externo, por lo que el objetivo de esta investigación fue determinar si los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF EMF) de 1800 MHz pueden influir en la expresión genética de las neuronas. Se aplicó la matriz Affymetrix Rat Neurobiology U34 para investigar los cambios de la expresión genética en las neuronas de ratas tras la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia pulsados a una frecuencia de 1800 MHz modulada por 217 Hz, que se utiliza habitualmente en MP. Entre 1200 genes candidatos, se identificaron 24 genes regulados al alza y 10 genes regulados a la baja tras una exposición intermitente de 24 horas a una tasa de absorción especial (SAR) media de 2 W/kg, que están asociados a múltiples funciones celulares (citoesqueleto, vía de transducción de señales, metabolismo, etc.) tras la clasificación funcional. Los resultados se confirmaron mediante la reacción en cadena de la polimerasa cuantitativa en tiempo real (RT PCR). Los resultados actuales indicaron que la expresión genética de las neuronas de rata podría verse alterada por la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en nuestras condiciones experimentales.
(MI) Zhao TY , Zou SP , Knapp PE . La exposición a la radiación de los teléfonos celulares regula positivamente los genes de apoptosis en cultivos primarios de neuronas y astrocitos. Neurosci Lett. 412(1):34-38, 2007.
(Inglés, Inglés) 
Los efectos sobre la salud de la exposición a la radiación de los teléfonos móviles son una preocupación pública creciente. Este estudio investigó si la expresión de genes relacionados con las vías de muerte celular se desregula en neuronas y astrocitos de cultivos primarios mediante la exposición a un teléfono móvil GSM (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) en funcionamiento con una frecuencia de 1900 MHz. Los cultivos primarios se expusieron a las emisiones de los teléfonos móviles durante 2 horas. Utilizamos análisis de matriz y RT-PCR en tiempo real para mostrar la regulación positiva de la expresión de los genes de caspasa-2, caspasa-6 y Asc (proteína similar a una mota asociada a la apoptosis que contiene una tarjeta) en neuronas y astrocitos. La regulación positiva se produjo tanto en modo "activado" como "en espera" en las neuronas, pero solo en modo "activado" en los astrocitos. Además, los astrocitos mostraron una regulación positiva del gen Bax. Los efectos son específicos, ya que no se observó regulación positiva para otros genes asociados con la apoptosis, como la caspasa-9 en neuronas o astrocitos, o Bax en neuronas. Los resultados muestran que incluso una exposición relativamente a corto plazo a las emisiones de radiofrecuencia de los teléfonos celulares puede regular positivamente elementos de las vías apoptóticas en células derivadas del cerebro, y que las neuronas parecen ser más sensibles a este efecto que los astrocitos. 
(E) Zhijian C, Xiaoxue L , Yezhen L , Shijie C , Lifen J , Jianlin L , Deqiang L , Jiliang H. Impacto de la radiación de radiofrecuencia (RFR) de 1,8 GHz en el daño y la reparación del ADN inducidos por doxorrubicina en células linfoblastoides de células B humanas. Mutat Res. 695(1-2):16-21, 2010. (GT, IA) 
En el presente estudio in vitro, se utilizó un ensayo cometa para determinar si la radiación de radiofrecuencia de 1,8 GHz (RFR, SAR de 2 W/kg) puede influir en la reparación del ADN en células linfoblastoides de células B humanas expuestas a doxorrubicina (DOX) en dosis de 0 microg/ml, 0,05 microg/ml, 0,075 microg/ml, 0,10 microg/ml, 0,15 microg/ml y 0,20 microg/ml. Las exposiciones combinativas a RFR con DOX se dividieron en cinco categorías. El daño del ADN se detectó a las 0 h, 6 h, 12 h, 18 h y 24 h después de la exposición a DOX a través del ensayo cometa, y el porcentaje de ADN en la cola (% ADN de la cola) sirvió como indicador de daño del ADN. Los resultados demostraron que (1) la RFR no pudo inducir directamente daño del ADN de las células linfoblastoides de células B humanas; (2) La DOX podría inducir significativamente daño al ADN de las células linfoblastoides de células B humanas con la relación dosis-efecto, y hubo características especiales de reparación del daño al ADN inducido por DOX; (3) La exposición combinada de tipo EEE (exposición a RFR durante 2 h, luego exposición simultánea a RFR y DOX, y exposición a RFR durante 6 h, 12 h, 18 h y 24 h después de la exposición a DOX) podría influir obviamente en la reparación del ADN a las 6 h y 12 h después de la exposición a DOX para cuatro dosis de DOX (0,075 microg/ml, 0,10 microg/ml, 0,15 microg/ml y 0,20 microg/ml) en células linfoblastoides de células B humanas.
(NORDESTE) Zhijian C, Xiaoxue L, Yezhen L, Deqiang L, Shijie C, Lifen J, Jianlin L, Jiliang H. Influencia de la radiación de radiofrecuencia (RFR) de 1,8 GHz (GSM) en el daño y la reparación del ADN inducidos por rayos X en leucocitos humanos in vitro. Mutat Res. 677(1-2):100-104, 2009. (GT, IA) 
En el presente estudio, se utilizó el ensayo cometa in vitro para determinar si la radiación de radiofrecuencia (RFR) de 1,8 GHz puede influir en la reparación del ADN en leucocitos humanos expuestos a rayos X. Se aplicó la tasa de absorción de energía específica (SAR) de 2 W/kg (el límite de seguridad europeo actual). Los leucocitos de cuatro donantes jóvenes sanos se expusieron de forma intermitente a RFR durante 24 h (campos encendidos durante 5 min, campos apagados durante 10 min) y luego se irradiaron con rayos X a dosis de 0,25, 0,5, 1,0 y 2,0 Gy. El daño del ADN en leucocitos humanos se detectó utilizando el ensayo cometa a los 0, 15, 45, 90, 150 y 240 min después de la exposición a los rayos X. Utilizando el ensayo cometa, el porcentaje de ADN en la cola (% de ADN de la cola) sirvió como indicador del daño del ADN; la reparación del ADN
El porcentaje de reparación del ADN (DRP) sirvió como indicador de la velocidad de reparación del ADN. Los resultados demostraron que (1) las velocidades de reparación del ADN de los leucocitos humanos después de la exposición a rayos X exhibieron diferencias individuales entre los cuatro donantes; (2) las exposiciones intermitentes de RFR de 1,8 GHz a una SAR de 2 W/kg durante 24 h no indujeron directamente daño al ADN ni exhibieron efectos sinérgicos con los rayos X en los leucocitos humanos. 
(NORDESTE) Ziemann C, Brockmeyer H, Reddy SB, Vijayalaxmi, Prihoda TJ, Kuster N, Tillmann T, Dasenbrock C. Ausencia de potencial genotóxico en las señales de comunicación inalámbrica de 902 MHz (GSM) y 1747 MHz (DCS): bioensayo in vivo de dos años en ratones B6C3F1. Int J Radiat Biol. 85(5):454-464, 2009. (GT, LE)
OBJETIVO: El objetivo de la presente investigación fue determinar la incidencia de micronúcleos en eritrocitos de sangre periférica de ratones B6C3F1 que habían sido expuestos crónicamente a radiofrecuencias (RF) utilizadas para comunicación móvil. MATERIALES Y MÉTODOS: Se utilizaron "ruedas de la fortuna" para exponer ratones machos y hembras sujetos a tubos a señales de RF ambientales simuladas del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM, 902 MHz) o Sistema Celular Digital (DCS, 1747 MHz). Las señales de RF se aplicaron a los ratones durante 2 horas/día 5 días/semana durante dos años, a tasas máximas de absorción específica promedio de cuerpo entero de 0,4, 1,3 y 4,0 W/kg de peso corporal. En esta investigación se incluyeron ratones expuestos simuladamente, controles de jaula y controles positivos inyectados con mitomicina C. En la necropsia, se prepararon frotis de sangre periférica y se tiñeron portaobjetos codificados utilizando
May-Grunwald-Giemsa o naranja de acridina. Se registró la incidencia de micronúcleos en cada ratón en 2000 eritrocitos policromáticos y 2000 normocromáticos. RESULTADOS: No hubo diferencias significativas en la frecuencia de micronúcleos entre los ratones expuestos a RF, los expuestos simuladamente y los ratones de control en jaula, independientemente del método de tinción/conteo utilizado. Sin embargo, los micronúcleos aumentaron significativamente en los eritrocitos policromáticos de los ratones de control positivo.
CONCLUSIONES: En conclusión, los datos no indicaron genotoxicidad inducida por RF en ratones después de dos años de exposición. 
 
 
APÉNDICE B - RESÚMENES SOBRE LOS EFECTOS GENÉTICOS DE LOS CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS DE FRECUENCIA EXTREMADAMENTE BAJA (2007-2014) 
 
A continuación se incluye una lista de abreviaturas utilizadas en la siguiente lista de resúmenes de artículos recientes publicados desde 2006, que sirven como comentarios para ayudar al lector a identificar rápidamente la importancia de cada trabajo. Las oraciones de resumen de cada autor están subrayadas. La lista se divide en artículos sobre efectos de RF y artículos sobre efectos de ELF.
( E- efecto observado; NE- ningún efecto observado) ( LE- exposición a largo plazo; GT- efecto genotóxico, p. ej., daño del ADN, formación de micronúcleos, alteraciones cromosómicas; GE- expresión genética; HU- estudio en humanos; OX- efectos oxidativos, es decir, participación de radicales libres y enzimas oxidativas; IA- interacción con otros factores para causar efectos genéticos; DE- efectos en animales en desarrollo; RP- reproducción, p. ej., daño al esperma; EH- en comparación con sujetos electrohipersensibles; WS- efecto específico de la forma de onda, p. ej., modulación y frecuencia; CS- efecto específico del tipo de célula).
 
(NORDESTE) Albert GC , McNamee JP , Marro L , Bellier PV , Prato FS , Thomas AW . Evaluación del daño genético en la sangre periférica de voluntarios humanos expuestos (en todo el cuerpo) a un campo magnético de 200 muT y 60 Hz. Int J Radiat Biol. 85(2):144-152, 2009. (GT, IA) 
OBJETIVO: Investigar el grado de daño en células nucleadas en sangre periférica de voluntarios humanos sanos expuestos a un campo magnético de cuerpo entero de 60 Hz, 200 microT. MATERIALES Y MÉTODOS: En este estudio, 10 voluntarios humanos sanos masculinos y 10 femeninos recibieron una exposición de cuerpo entero de 4 h a un campo magnético de 200 microT, 60 Hz. Además, cinco hombres y cinco mujeres fueron tratados de manera similar, pero fueron expuestos a condiciones simuladas. Para cada sujeto, se obtuvo una muestra de sangre antes del período de exposición y se utilizaron alícuotas como controles negativos (preexposición) y positivos [1,5 Gray (Gy) (60)Cobalto ((60)Co) irradiación gamma]. Al final del período de exposición de 4 h, se obtuvo una segunda muestra de sangre. El grado de daño del ADN se evaluó en leucocitos de sangre humana periférica de todas las muestras utilizando el ensayo cometa alcalino. Para detectar posibles efectos clastogénicos, se evaluó la incidencia de micronúcleos en linfocitos estimulados con fitohemaglutinina (PHA) utilizando el ensayo de micronúcleos de bloqueo de citocinesis. RESULTADOS: No hubo evidencia de un aumento del daño del ADN, como lo indica el ensayo del cometa alcalino, ni de una mayor incidencia de micronúcleos (MN) en el grupo expuesto al campo magnético. Sin embargo, una exposición in vitro a una irradiación gamma de 1,5 Gy provocó un aumento significativo tanto del daño del ADN como de la inducción de MN. CONCLUSIONES: Este estudio no encontró evidencia de que una exposición aguda de todo el cuerpo a un campo magnético de 200 microT, 60 Hz durante 4 horas pudiera causar daño del ADN en la sangre humana. 
(MI) Alcaraz M, Olmos E, Alcaraz-Saura M, Achel DG, Castillo J. Efecto de la exposición prolongada a un campo magnético de 50 Hz sobre los eritrocitos policromáticos micronucleares de ratones. Electromagn Biol Med. 19 de junio de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GT) 
Resumen En los últimos años, los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) se han utilizado ampliamente en las actividades humanas, lo que aumenta la probabilidad de exposición a los mismos. Existen pocos informes sobre los efectos genotóxicos in vivo en mamíferos mediante ensayos de micronúcleos (MN), que generalmente se han utilizado como un sistema de detección a corto plazo. Analizamos el posible efecto genotóxico inducido por la exposición a largo plazo (7, 14, 21, 28 días) de un ELM-MF de 50 Hz en ratones midiendo el aumento de la frecuencia de eritrocitos policromáticos micronucleares en su médula ósea (MNPCE) y lo comparamos con el inducido por 50 cGy de rayos X. Posteriormente, intentamos reducir este daño cromosómico administrando cuatro sustancias antioxidantes con capacidades radioprotectoras: dimetilsulfóxido (DMSO), 6-n-propil-2-tiouracilo (PTU), uva-procianidinas (P) y extracto de flavonoides cítricos (CE). El aumento de células micronucleares fue mayor en ambos tratamientos físicos (Control < ELF-EMF (p < 0,01) < rayos X (p > 0,001)); sin embargo, las sustancias antioxidantes solo mostraron una capacidad genoprotectora frente al daño inducido por la radiación ionizante (Ci > PTU = DMSO (p < 0,001) > P = CE (p < 0,001). El ELM-MF de 50 Hz aumentó los MNPCEs en médula ósea de ratón, expresando una capacidad genotóxica. La administración de sustancias antioxidantes con capacidades radioprotectoras conocidas por actuar a través de la eliminación de radicales libres no disminuyó el efecto genotóxico inducido por ELM-MF. 
(E) Balamuralikrishnan B, Balachandar V, Kumar SS, Stalin N, Varsha P, Devi SM, Arun
M, Manikantan P, Venkatesan C, Sasikala K, Dharwadkar SN. Evaluación de
Alteración cromosómica en trabajadores eléctricos expuestos ocupacionalmente a campos electromagnéticos (CEM) de baja frecuencia en la población de Coimbatore, India. Asian Pac J Cancer Prev. 13(6):2961-2966, 2012. (HU, LE, GT) 
Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (CEM) han sido clasificados como posiblemente cancerígenos para los seres humanos por la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer. Un mayor número de alteraciones cromosómicas en los linfocitos periféricos se correlaciona con una mayor incidencia de cáncer. El objetivo del presente estudio fue evaluar el daño cromosómico inducido ocupacionalmente en trabajadores expuestos a CEM expuestos a bajos niveles de radiación. Utilizamos el análisis convencional de aberración cromosómica en metafase (CA) y el ensayo de micronúcleos (MN) como indicadores biológicos de exposición a radiación no ionizante. En el presente estudio, se seleccionaron un total de 70 sujetos, incluidos 50 expuestos y 20 controles. Se obtuvo el consentimiento informado por escrito de todos los participantes y el estudio se realizó de acuerdo con la Declaración de Helsinki y la aprobación del comité ético local. Se observó un mayor grado de CA y MN en los sujetos expuestos en comparación con los controles, siendo la frecuencia de CA significativamente mayor con largos años de exposición (P < 0,05). Además, se observó un aumento de CA y MN con la edad tanto en los sujetos expuestos como en los controles, pero fue significativamente mayor en los primeros. Los resultados de este estudio demostraron que se produce una inducción significativa de daño citogenético en los linfocitos periféricos de los trabajadores expuestos ocupacionalmente a los campos electromagnéticos en las estaciones de distribución y transformadores eléctricos. En conclusión, nuestros hallazgos sugieren que los campos electromagnéticos poseen capacidad genotóxica, medida mediante ensayos de CA y MN; el análisis de CA pareció ser más sensible que otros puntos finales citogenéticos . Concluyeron que la exposición ocupacional crónica a los campos electromagnéticos puede conducir a un mayor riesgo de daño genético entre los trabajadores eléctricos. 
(E) Belyaev IY, Hillert L, Protopopova M, Tamm C, Malmgren LO, Persson BR, Selivanova G, Harms-Ringdahl M. Las microondas de 915 MHz y el campo magnético de 50 Hz afectan la conformación de la cromatina y los focos de 53BP1 en linfocitos humanos de personas hipersensibles y sanas. Bioelectromagnetics 26:173-184, 2005. (GT, EH) 
Utilizamos la exposición a microondas de un teléfono móvil con sistema global de comunicación móvil (GSM) (915 MHz, tasa de absorción específica (SAR) 37 mW/kg) y un campo magnético de frecuencia industrial (50 Hz, valor pico de 15 muT) para investigar la respuesta de los linfocitos de sujetos sanos y de personas que informaron hipersensibilidad al campo electromagnético (CEM). Los donantes hipersensibles y sanos fueron emparejados por género y edad y los datos se analizaron sin conocer la condición del tratamiento. Los cambios en la conformación de la cromatina se midieron con el método de dependencias anómalas de la viscosidad y el tiempo (AVTD). La proteína 53BP1, que ha demostrado colocarse en focos con roturas de doble cadena de ADN (DSB), se analizó mediante inmunotinción in situ. La exposición a temperatura ambiente a 915 MHz o 50 Hz resultó en una condensación significativa de la cromatina , que se muestra como cambios de AVTD, que fue similar al efecto del choque térmico a 41 grados C. No se detectaron diferencias significativas en las respuestas entre sujetos normales e hipersensibles. Ni la exposición a 915 MHz ni a 50 Hz indujo focos de 53BP1. Por el contrario, se observó una clara disminución del nivel de fondo de la señalización de 53BP1 tras estas exposiciones, así como después de los tratamientos de choque térmico. Esta disminución se correlacionó con los datos de AVTD y puede indicar una disminución de la accesibilidad de 53BP1 a los anticuerpos debido a la condensación de la cromatina inducida por estrés. La apoptosis se determinó por cambios morfológicos y por fragmentación apoptótica del ADN, analizada mediante electroforesis en gel de campo pulsado (PFGE). No se indujo apoptosis por la exposición a microondas de 50 Hz y 915 MHz. En conclusión, el campo magnético de 50 Hz y las microondas de 915 MHz en condiciones específicas de exposición indujeron respuestas comparables en los linfocitos de donantes sanos e hipersensibles que fueron similares pero no idénticas a la respuesta al estrés inducida por el choque térmico.
(MI) Borhani N , Rajaei F , Salehi Z , Javadi A. Análisis de la fragmentación del ADN en embriones de ratón expuestos a un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja. Electromagn Biol Med. 30(4):246-252, 2011. (GT, DE, LE)
Los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) sobre el daño del ADN en sistemas biológicos aún son un tema de controversia. El objetivo del presente estudio fue investigar el posible efecto de la exposición a campos electromagnéticos sobre la fragmentación del ADN en células (blastómeros) de blastocistos de ratón. Ochenta ratones NMRI hembras se dividieron aleatoriamente en 2 grupos de 40 animales cada uno. El grupo de control se dejó sin exposición, mientras que los animales del grupo EMF fueron expuestos a un EMF de 50 Hz a 0,5 mT 4 h por día, 6 días a la semana durante 2 semanas. Después del 8.º día de exposición, los ratones hembra de ambos grupos fueron superovulados (con inyecciones de gonadotropina sérica de yegua preñada y gonadotropina coriónica humana) y luego se aparearon durante la noche. Aproximadamente 4 días después del apareamiento (102 h después del tratamiento con gonadotropina coriónica humana), se obtuvieron blastocistos lavando los cuernos del útero. Se compararon los números medios de ratones preñados, blastocistos después del lavado, blastómeros dentro de los blastocistos y el índice de fragmentación del ADN después de la tinción en ambos grupos utilizando métodos estadísticos (SPSS, prueba de Chi-cuadrado, prueba t de Student y prueba U de Mann-Whitney, P < 0,05). Los resultados mostraron que el número medio de blastocistos después del lavado disminuyó significativamente en el grupo EMF en comparación con el grupo de control (P < 0,03). El índice de fragmentación del ADN aumentó significativamente en el grupo EMF en comparación con el control (10,53% frente a 7,14%; P <
0,001). Sin embargo, no hubo diferencias significativas en el número medio de blastómeros y el número de ratones preñados entre el grupo expuesto a los campos electromagnéticos y el grupo de control. Nuestros hallazgos indican que la exposición a los campos electromagnéticos en la etapa de preimplantación podría tener efectos perjudiciales en la fertilidad de los ratones hembra y el desarrollo del embrión al disminuir el número de blastocistos y aumentar la fragmentación del ADN de los blastocistos. 
(MI) Bułdak RJ , Polaniak R , Bułdak L , Zwirska-Korczala K , Skonieczna M , Monsiol A , Kukla M , Duława-Bułdak A , Birkner E. La exposición a corto plazo a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) de 50 Hz altera la respuesta oxidativa inducida por cisplatino en células de carcinoma escamocelular murino AT478. Bioelectromagnetismo. 25 de abril de 2012. doi: 10.1002/bem.21732. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (GT, IA, OX) 
El objetivo de este estudio fue evaluar la influencia del cisplatino y un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) en la actividad enzimática antioxidante y la tasa de peroxidación lipídica, así como el nivel de daño del ADN y la producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) en células de carcinoma AT478. Las células se cultivaron durante 24 y 72 h en un medio de cultivo con cisplatino. Además, las células se irradiaron con 50 Hz/1 mT ELF-EMF durante 16 min utilizando un solenoide como fuente de ELF-EMF. Se evaluaron la cantidad de ROS, la actividad de la isoenzima superóxido dismutasa (SOD), la actividad de la glutatión peroxidasa (GSH-Px), el daño del ADN y los niveles de malondialdehído (MDA). Las células que fueron expuestas al cisplatino mostraron un aumento significativo en la actividad de ROS y de la enzima antioxidante. La adición de la exposición a ELF-EMF al tratamiento con cisplatino resultó en una disminución de los niveles de ROS y de la actividad de la enzima antioxidante. Se observó una reducción significativa en las concentraciones de MDA en todos los grupos de estudio, y la mayor disminución se asoció con el tratamiento con cisplatino y ELF-EMF. El cisplatino indujo el daño más grave del ADN; sin embargo, cuando las células también fueron irradiadas con ELF-EMF, se produjo menos daño del ADN. La exposición a ELF-EMF solo resultó en un aumento del daño del ADN en comparación con las células de control. ELF-EMF disminuyó los efectos del estrés oxidativo y el daño del ADN que fueron inducidos por cisplatino; sin embargo, ELF-EMF solo fue un estresor oxidativo leve y un inductor de daño del ADN. Especulamos
que los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) ejercen efectos diferenciales según las condiciones exógenas. Esta información puede ser de utilidad para evaluar las consecuencias fisiopatológicas de la exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF).
(E) Calabr E, Condello S, Magazù S, Ientile, R. Efectos de los campos electromagnéticos estáticos y de 50 Hz en las bandas de vibración de células neuronales humanas en la región del infrarrojo medio. J Electromagnetic Analysis and Applications 3(2) 69-78, 2011. (GT) 
 
Se expusieron células neuronales humanas a campos electromagnéticos estáticos y de 50 Hz a intensidades de 2 mT y 1 mT, respectivamente. Se investigaron los efectos de la exposición en la región del infrarrojo medio mediante análisis espectroscópico de autodeconvolución de Fourier. Después de la exposición de 3 horas a campos electromagnéticos estáticos y de 50 Hz, las bandas de vibración del grupo metileno CH2 aumentaron significativamente después de ambas exposiciones, lo que sugiere un aumento relativo de lípidos relacionado con cambios conformacionales en la membrana celular debido a campos electromagnéticos. Además, las bandas de fosfato de estiramiento de PO2 disminuyeron después de ambas exposiciones, lo que sugiere que puede ocurrir alteración en ADN/ARN. En particular, la exposición de 3 horas a campos electromagnéticos de 50 Hz produjo aumentos significativos en los contenidos de lámina β en amida I, y alrededor de la banda de 1740 cm -1 asignada al modo de estiramiento de carbonilo de éster no unido a hidrógeno, que puede estar relacionado con procesos de desdoblamiento de la estructura de las proteínas y la muerte celular. Una exposición adicional de hasta 18 horas al campo magnético estático produjo un aumento en el contenido de la lámina β, así como en los componentes de la hélice α de la región amida I.
 
(MI) Celikler S , Aydemir N , Vatan O , Kurtuldu S , Bilaloglu R. Un estudio de biomonitoreo del riesgo genotóxico para los trabajadores de transformadores y estaciones de distribución. Int J Environ Health Res. 19(6):421-430, 2009. (GT, HU) 
Se realizó un estudio de seguimiento citogenético en un grupo de trabajadores de estaciones de líneas de transformación y distribución en la provincia de Bursa, Turquía, para investigar el riesgo genotóxico de la exposición ocupacional a campos eléctricos (ELF) y magnéticos (EMF) de frecuencia extremadamente baja. El análisis citogenético, es decir, las aberraciones cromosómicas (CA) y las pruebas de micronúcleos (MN) se realizaron en un grupo estrictamente seleccionado de 55 trabajadores y se compararon con 17 controles. Las frecuencias de CA y MN en los trabajadores eléctricos parecían significativamente más altas que en los controles (p < 0,001, 0,05, respectivamente). La frecuencia de CA en los grupos expuestos aumentó significativamente con los años de exposición (p < 0,01). El efecto del tabaquismo en el nivel de CA y MN no fue significativo en los grupos de control y exposición. Los resultados de este estudio demostraron que una inducción significativa de daño citogenético en los linfocitos periféricos de los trabajadores expuestos ocupacionalmente a ELMF en estaciones de transformación y distribución eléctricas. 
(MI) Chen GD , Lu DQ , Jiang H , Xu ZP . [Efectos de los campos magnéticos de 50 Hz en la expresión génica en células MCF-7]. Zhejiang Da Xue Xue Bao Yi Xue Ban. 37(1):15-22, 2008. [Artículo en chino] (GT, GE) 
OBJETIVO: Investigar si los campos magnéticos (MF) de 50 Hz pueden cambiar el perfil de expresión génica en células MCF-7 y examinar genes sensibles a MF. MÉTODOS: Las células MCF-7 cultivadas in vitro se expusieron de forma continua o simulada a 0,4 mT de MF de 50 Hz durante 24 horas. Se aplicaron chips genéticos del genoma humano Affymetrix (U133A) para analizar los perfiles de expresión génica en células MCF-7 expuestas a MF y expuestas simuladamente y los datos se procesaron con el software de análisis de datos Genechip MAS 5.0 y DMT 3.0. Se empleó el ensayo RT-PCR en tiempo real para examinar los genes expresados diferencialmente. RESULTADO: Se examinaron treinta genes expresados diferencialmente con llamadas de cambio de consistencia del 100 % en las células MCF-7 expuestas a MF. Seis análisis independientes de RT-PCR en tiempo real mostraron que SCNN1A, METTL3 y GPR137B cambiaron levemente pero estadísticamente significativamente en las células MCF-7 después de la exposición a 50 Hz MF (P < 0,05), mientras que otros genes analizados exhibieron ligeras fluctuaciones ascendentes y descendentes en las expresiones y ningún aumento o disminución en la expresión de cada gen alcanzó significación estadística.
(P>0,05). CONCLUSIÓN: El presente estudio identificó tres genes sensibles a MF de 50 Hz en células MCF-7 y es necesario investigar más a fondo las consecuencias biológicas de los cambios de expresión en estos genes sensibles a MF. La exposición a MF de 50 Hz y 0,4 mT durante un período más prolongado podría inducir roturas de doble cadena de ADN en células epiteliales del cristalino humano in vitro. 
(NE) Chen G , Lu D , Chiang H , Leszczynski D , Xu Z. Uso del organismo modelo Saccharomyces cerevisiae para evaluar los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-MF) y campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) en la expresión génica global. Bioelectromagnetismo. 33(7):550-560, 2012. (GE) 
El riesgo potencial para la salud de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) sigue siendo motivo de preocupación pública. Sin embargo, la posibilidad de efectos biológicos y para la salud de la exposición a los CEM sigue siendo controvertida y sus mecanismos biofísicos son desconocidos. En el presente estudio, utilizamos Saccharomyces cerevisiae para identificar genes que responden a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) y a exposiciones a CEM de radiofrecuencia (RF-EMF). Las células de levadura se expusieron durante 6 h a 0,4 mT 50 Hz ELF-MF o 1800 MHz RF-EMF a una tasa de absorción específica de 4,7 W/kg. La expresión génica se analizó mediante cribado de microarrays y se confirmó mediante reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa en tiempo real (RT-PCR). No pudimos confirmar los cambios detectados por microarrays en tres de los genes candidatos sensibles a ELF-MF mediante RT-PCR (P > 0,05). Por otra parte, de los 40 genes potenciales que responden a RF-EMF, solo se confirmaron las expresiones de mantenimiento estructural de los cromosomas 3 (SMC3) y acuaporina 2 (AQY2 (m)), mientras que otros tres genes, es decir, proteína de tolerancia a la halotolerancia 9 (HAL9), otra quinasa 1 (YAK1) y un gen de función desconocida (marco de lectura abierto: YJL171C), mostraron cambios opuestos en la expresión en comparación con los datos de microarray (P < 0,05). En conclusión, los resultados de este estudio sugieren que las células de levadura no alteraron la expresión génica en respuesta a 50 Hz ELF-MF y que la respuesta a RF-EMF está limitada a solo un número muy pequeño de genes. Las posibles consecuencias biológicas de los cambios de expresión génica inducidos por RF-EMF esperan una mayor investigación.
(E) Cho S, Lee Y, Lee S, Choi YJ, Chung HW. Efectos citotóxicos y genotóxicos aumentados del gadolinio tras la irradiación con campos electromagnéticos de baja frecuencia en linfocitos humanos. Drug Chem Toxicol. 30 de enero de 2014. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (GT, IA) 
El gadolinio (Gd) y sus derivados quelados se utilizan ampliamente para diversos fines industriales y médicos, en particular como agente de contraste para la resonancia magnética (RM). Existen muchos estudios sobre la nefrotoxicidad y neurotoxicidad del Gd, mientras que la investigación sobre la citotoxicidad y genotoxicidad en linfocitos humanos normales es escasa. Es importante investigar el efecto de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) sobre la toxicidad del Gd, ya que los pacientes están coexpuestos al Gd y a los ELF-EMF generados por los escáneres de RM. Investigamos la citotoxicidad y genotoxicidad del Gd y el posible efecto potenciador de los ELF-EMF sobre la toxicidad del Gd en linfocitos humanos cultivados mediante la realización de un ensayo de micronúcleos (MN), exclusión con colorante azul tripán, electroforesis en gel de células individuales y análisis de apoptosis mediante citometría de flujo. Los linfocitos aislados se expusieron a 0,2-1,2 mM de Gd solo o en combinación con un campo electromagnético de 60 Hz con una intensidad de 0,8 mT. La exposición de los linfocitos humanos a Gd produjo una disminución de la viabilidad celular dependiente de la concentración y del tiempo y un aumento de la frecuencia de MN, la rotura de una sola hebra de ADN, la muerte celular apoptótica y la producción de ROS. La exposición a campos electromagnéticos de ELF (0,8 mT) también aumentó la muerte celular, la frecuencia de MN, el momento de cola de oliva y la apoptosis inducida por el tratamiento con Gd solo. Estos resultados sugieren que el Gd induce daño al ADN y muerte celular apoptótica en los linfocitos humanos y que los campos electromagnéticos de ELF mejoran la citotoxicidad y la genotoxicidad del Gd. 
(MI) Cho YH , Jeon HK , Chung HW . Efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja en la inestabilidad cromosómica retardada inducida por bleomicina en células de fibroblastos humanos normales. J Toxicol Environ Health A. 70(15-16):1252-1258, 2007. (GT, IA) 
Este estudio se llevó a cabo para examinar la interacción de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) en la inestabilidad cromosómica retardada por bleomicina (BLM) en células de fibroblastos humanos. Se realizó un ensayo de micronúcleo-centrómero utilizando sondas de ADN para los cromosomas 1 y 4 y se aplicó un campo ELF-EMF de 60 Hz de 0,8 mT de intensidad de campo, ya sea solo o con BLM durante todo el período de cultivo. Las frecuencias de micronúcleos (MN) y aneuploidía se analizaron a las 28, 88 y 240 h después del tratamiento con BLM. La coexposición de células a BLM y ELF-EMF condujo a un aumento significativo en las frecuencias de MN y aneuploidía en comparación con Las células tratadas con BLM solo no mostraron diferencias entre las células de control expuestas al campo y las expuestas al tratamiento simulado. La frecuencia de MN inducida por BLM aumentó a las 28 h y un análisis posterior mostró un aumento persistente hasta las 240 h, pero los nuevos niveles no se observaron.
significativamente diferente del nivel a las 28 h. BLM aumentó las frecuencias de aneuploidía a las 28, 88 y 240 h, y se observó una frecuencia significativamente mayor de aneuploidía en las células analizadas a las 240 h en comparación con las células examinadas a las 28 h. No se observó interacción de ELF-EMF en la inestabilidad cromosómica retardada por BLM. Nuestros resultados sugieren que ELF-EMF mejora la citotoxicidad de BLM. BLM podría inducir inestabilidad cromosómica retardada, pero no se observó ningún efecto de ELF-EMF en la inestabilidad cromosómica retardada inducida por BLM en células de fibroblastos.
(MI) Collard JF, Lazar C, Nowé A, Hinsenkamp M. Validación estadística de la aceleración de la diferenciación a expensas de la proliferación en células epidérmicas humanas expuestas a campos eléctricos de frecuencia extremadamente baja. Prog Biophys Mol Biol. 111(1):37-45, 2013. (GE) 
En nuestras publicaciones previas y en la literatura se observa una aceleración de la diferenciación a expensas de la proliferación tras la exposición de varios modelos biológicos a campos eléctricos y electromagnéticos de baja frecuencia y baja amplitud. Esta observación está relacionada con una modificación significativa de la expresión génica. Observamos y comparamos a lo largo del tiempo esta modificación. Este estudio utiliza datos de microarrays obtenidos en cultivos de epidermis extraídos de abdominoplastias humanas expuestas a campos eléctricos de ELF. Este protocolo se repite con muestras recogidas en tres pacientes sanos diferentes. El muestreo a lo largo del tiempo permite comparar el efecto del estímulo en un momento dado con la evolución del grupo control. Después de 4 días, observamos una diferencia significativa de la expresión génica entre el control (D4C) y el estimulado (D4S) (p < 0,05). En el control, entre el día 4 y 7, observamos otro grupo de genes con diferencia significativa (p < 0,05) en su expresión. Identificamos los genes comunes entre estos dos grupos y seleccionamos de ellos aquellos que no expresan diferencia entre el estímulo a los 4 días (D4S) y el control a los 7 días (D7C). El mismo análisis se realizó con D4S-D4C-D12C y D7S-D7C-D12C. Las listas de genes que siguen este patrón muestran una aceleración en sus expresiones bajo estimulación que aparece en el control en un momento posterior. En esta lista, genes como DKK1, SPRR3, NDRG4 y CHEK1 están involucrados en la proliferación o diferenciación celular. Numerosos otros genes también desempeñan una función en la mitosis, el ciclo celular o en la
Replicación, transcripción y traducción del ADN. 
(E) Cuccurazzu B, Leone L, Podda MV, Piacentini R, Riccardi E, Ripoli C, Azzena GB, Grassi C.
La exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (50 Hz) mejora la neurogénesis hipocampal en ratones adultos C57BL/6. Exp Neurol. 226(1):173-182, 2010. (LE, GE, DE) 
A lo largo de la vida, se generan continuamente nuevas neuronas en el hipocampo, que es, por tanto, un importante lugar de plasticidad estructural en el cerebro adulto. Recientemente hemos demostrado que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFEF) promueven la diferenciación neuronal de las células madre neurales in vitro al regular positivamente la actividad del canal Ca(v)1. El objetivo del presente estudio fue determinar si la estimulación con ELFEF de 50 Hz/1 mT también afecta a la neurogénesis hipocampal adulta in vivo y, de ser así, identificar los mecanismos moleculares subyacentes a esta acción y su impacto funcional en la plasticidad sináptica. La exposición a ELFEF (1 a 7 h/día durante 7 días) mejoró significativamente la neurogénesis en el giro dentado (DG) de ratones adultos, como lo documenta el aumento del número de células doblemente marcadas con 5-bromo-desoxiuridina (BrdU) y doble cortina. El análisis cuantitativo de los extractos del hipocampo mediante RT-PCR reveló un aumento significativo inducido por la exposición a ELFEF en la transcripción de genes proneuronales (Mash1, NeuroD2, Hes1) y genes que codifican las subunidades α(1C) del canal Ca(v)1.2. El aumento de la expresión de los canales NeuroD1, NeuroD2 y Ca(v)1 también se documentó mediante análisis de transferencia Western. Los experimentos de inmunofluorescencia mostraron que, 30 días después de la estimulación con ELFEF, aproximadamente la mitad de las neuronas inmaduras recién generadas habían sobrevivido y se habían convertido en células granulares dentadas maduras (como lo demuestra su inmunorreactividad tanto para BrdU como para NeuN) y se habían integrado en la capa de células granulares del DG. Los experimentos electrofisiológicos demostraron que las nuevas neuronas maduras influyeron en la plasticidad sináptica del hipocampo, como se reflejó en una mayor potenciación a largo plazo. Nuestros hallazgos muestran que la exposición a ELFEF puede ser una herramienta eficaz para aumentar la neurogénesis in vivo y podrían conducir al desarrollo de nuevos enfoques terapéuticos en medicina regenerativa. 
(MI) Di Campli E , Di Bartolomeo S , Grande R , Di Giulio M , Cellini L. Efectos de campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja sobre la biopelícula de Helicobacter pylori. Microbiol actual. 60(6):412-418, 2010. (GE) 
El objetivo de este trabajo fue investigar los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) tanto en la formación de biopelículas como en la biopelícula madura de Helicobacter pylori. Cultivos bacterianos y biopelículas de 2 días de H. pylori ATCC 43629 fueron expuestos a ELF-EMF (frecuencia de 50 Hz - intensidad de 1 mT) durante 2 días para evaluar su efecto en la adhesión celular y en el desprendimiento de la biopelícula madura, respectivamente. Todos los cultivos expuestos y los respectivos controles expuestos simuladamente fueron estudiados para: el estado de viabilidad celular, el análisis morfológico celular, la medición de la masa de la biopelícula, el perfil genotípico y la expresión de los genes luxS y amiA. Los ELF-EMF actuaron sobre la población bacteriana durante la formación del biofilm mostrando diferencias significativas en la viabilidad celular, así como, en los morfotipos medidos por la prevalencia de formas espirales (58,41%) con respecto a los controles (33,14%), mientras que, en el biofilm maduro, no se encontraron diferencias significativas en comparación con los controles. La medición de la masa celular del biofilm se redujo significativamente en los cultivos expuestos en ambas condiciones experimentales examinadas. No se registraron cambios en los patrones de ADN, mientras que se detectó una modulación en la expresión del gen amiA. Una exposición a ELF-EMF del biofilm de H. pylori induce cambios fenotípicos en las bacterias adheridas y disminuye la adhesión celular desequilibrando la población bacteriana, reduciendo así la capacidad de H. pylori para protegerse.
(MI) Dominici L , Villarini M , Fatigoni C , Monarca S , Moretti M. Evaluación del riesgo genotóxico en soldadores expuestos ocupacionalmente a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja
(ELF-MF). Int J Hyg Environ Health. 215(1):68-75, 2011. (GT, HU) 
Se sabe que la soldadura por arco eléctrico implica una exposición considerable a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF). Se realizó un estudio de seguimiento citogenético en un grupo de soldadores para investigar el riesgo genotóxico de la exposición ocupacional a ELF-MF. Este estudio evaluó la exposición ocupacional individual a ELF-MF utilizando un dosímetro de campo magnético personal, y los efectos citogenéticos se examinaron comparando las frecuencias de micronúcleos (MN) e intercambio de cromátidas hermanas (SCE) en los linfocitos de los trabajadores expuestos con los de sujetos de control no expuestos (donantes de sangre) emparejados por edad y hábito tabáquico. Se realizaron análisis citogenéticos en 21 trabajadores inscritos en dos empresas de soldadura diferentes en Italia central y se compararon con 21 controles. Se observaron algunas diferencias entre los grupos en el análisis de SCE y MN, mientras que se encontró que los índices de replicación en los expuestos no diferían de los controles. En particular, el grupo expuesto mostró una frecuencia significativamente mayor de MN (media del grupo ± SEM: 6,10 ± 0,39) en comparación con el grupo de control (4,45 ± 0,30). Además, el aumento de MN se asocia con un aumento proporcional de los niveles de exposición a ELF-MF con una relación dosis-respuesta. Se observó una disminución significativa de la frecuencia de SCE en los sujetos expuestos (3,73 ± 0,21) en comparación con los controles (4,89 ± 0,12). La hipótesis de una correlación entre los ensayos genotóxicos y el valor de exposición a ELF-MF fue parcialmente apoyada, especialmente en lo que respecta al ensayo de MN. Dado que estos resultados se derivan de un estudio piloto a pequeña escala, se debería realizar un estudio a mayor escala.
(MI) Du XG , Xu SS , Chen Q , Lu DQ , Xu ZP , Zeng QL . [Efectos de los campos magnéticos de 50 Hz en
Roturas de doble cadena de ADN en células epiteliales del cristalino humano. Zhejiang Da Xue Xue Bao Yi Xue Ban. 37(1):9-14, 2008. [Artículo en chino] (GT) 
OBJETIVO: Investigar los efectos de los campos magnéticos (MF) de 50 Hz en las roturas de doble cadena de ADN en células epiteliales del cristalino humano (hLEC). MÉTODOS: Las células epiteliales del cristalino humano cultivadas se expusieron a 0,4 mT 50 Hz MF durante 2 h, 6 h, 12 h, 24 h y 48 h. Las células expuestas a 4-nitroquinolina-1-óxido, un agente de daño del ADN, a una concentración final de 0,1 micromol/L durante 1 h se utilizaron como controles positivos. Después de la exposición, las células se fijaron con paraformaldehído al 4 % y para la medición de inmunofluorescencia H2AX (gamma H2AX). Se detectaron focos gamma H2AX al menos 200 células para cada muestra. Las células se clasificaron como positivas cuando se observaron más de tres focos por célula. Los valores medios de focos por célula y el porcentaje de células con focos positivos se adoptaron como índices de roturas de doble cadena de ADN. RESULTADO: El valor medio de focos por célula y el porcentaje de células positivas a focos gamma H2AX en el grupo de exposición a MF de 50 Hz durante 24 h fueron (2,93 +/-0,43) y (27,88 +/-2,59)%, respectivamente, que fueron significativamente superiores a los del grupo de exposición simulada [(1,77 +/-0,37) y (19,38 +/-2,70)%, P <0,05], y el valor medio de focos por célula y el porcentaje de células positivas a focos gamma H2AX en el grupo de exposición a MF de 50 Hz durante 48 h fueron (3,14 +/-0,35) y (31,00 +/-3,44)%, que fueron significativamente superiores a los del grupo de exposición simulada (P <0,01). Sin embargo, no hubo diferencias significativas entre los grupos de exposición a MF de 50 Hz durante 2 h, 6 h, 12 h y el grupo de exposición simulada para los dos índices anteriores (P > 0,05). CONCLUSIÓN:  La exposición a 0,4 mT 50 Hz MF durante un período más prolongado podría inducir roturas de doble cadena de ADN en células epiteliales del cristalino humano in vitro. 
(MI) El-Bialy NS, Rageh MM. Un campo magnético de frecuencia extremadamente baja mejora la eficacia terapéutica del cisplatino en dosis bajas en el tratamiento del carcinoma de Ehrlich. Biomed
Res Int. 2013;2013:189352. doi: 10.1155/2013/189352. Publicado electrónicamente el 14 de enero de 2013. (GT, IA) 
El presente estudio examina la eficacia terapéutica de la administración de cisplatino en dosis bajas (cis) seguida de exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF), con una intensidad media de 10 mT, en el carcinoma de Ehrlich in vivo. Las acciones citotóxicas y genotóxicas de esta combinación se estudiaron mediante el ensayo cometa, el índice mitótico (MI) y la inducción de micronúcleos (MN). Además, también se midió la inhibición del crecimiento tumoral. El tratamiento con cisplatino y ELF-MF (grupo A) aumentó el número de células dañadas en un 54% en comparación con el 41% de los ratones tratados solo con cisplatino (grupo B), el 20% de los ratones tratados mediante exposición a ELF-MF (grupo C) y el 9% del grupo de control (grupo D). Además, el índice mitótico disminuyó significativamente para todos los grupos tratados (P < 0,001). El porcentaje de disminución para los grupos tratados (A, B y C) fue del 70%, 65% y 22%, respectivamente, en comparación con el grupo de control (D). Además, la tasa de crecimiento tumoral en el día 12 se suprimió significativamente (P < 0,001) para los grupos A, B y C con respecto al grupo (D). Estos resultados sugieren que ELF-MF mejoró la actividad citotóxica del cisplatino y potencian el beneficio de utilizar una combinación de cisplatino en dosis bajas y ELF-MF en el tratamiento del carcinoma de Ehrlich. 
(MI) Erdal N , Gürgül S , Celik A. Efectos citogenéticos de un campo magnético de frecuencia extremadamente baja en la médula ósea de ratas Wistar. Mutat Res. 630(1-2):69-77, 2007. (GT, LE) 
En este estudio, se investigó el potencial genotóxico y citotóxico de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) en células de médula ósea tibial de ratas Wistar, utilizando los sistemas de prueba de aberración cromosómica (CA) y micronúcleo (MN). Además de estos sistemas de prueba, también investigamos el índice mitótico (MI) y la relación de eritrocitos policromáticos (PCE) a eritrocitos normocromáticos (NCE). Las ratas Wistar fueron expuestas agudamente (1 día durante 4 h) y a largo plazo (4 h/día durante 45 días) a un campo magnético uniforme horizontal de 50 Hz, 1 mT generado por un sistema de bobina de Helmholtz. Se utilizó mitomicina C (MMC, 2 mg/kg de peso corporal) como control positivo. Los resultados obtenidos por análisis cromosómico no muestran diferencias estadísticamente significativas entre el control negativo y las muestras expuestas a ELF-MF agudas y a largo plazo. Al comparar la media del grupo CA de exposición a largo plazo con el control negativo y la exposición aguda, la media del grupo del grupo expuesto a largo plazo fue mayor, pero esto no fue estadísticamente significativo. Sin embargo, la media de la frecuencia de micronúcleos del grupo expuesto a largo plazo fue considerablemente mayor que la del control negativo y los grupos expuestos de forma aguda. Esta diferencia fue estadísticamente significativa (p < 0,01). Los resultados de la MI en la médula ósea mostraron que los promedios de los grupos A-MF y L-MF disminuyeron significativamente en comparación con los del control negativo (p < 0,001 y p < 0,01, respectivamente). No se encontraron diferencias significativas entre la media del grupo MI de exposición a A-MF con L-MF. Encontramos que el promedio de las razones PCE/NCE del grupo expuesto a A-MF fue significativamente menor que el de los grupos de control negativo y L-MF (p < 0,001 y p < 0,01, respectivamente). Además, la media del grupo de las razones PCE/NCE de L-MF fue significativamente menor que la del control negativo (p < 0,01). También encontramos que el grupo tratado con MMC mostró mayor número de CA y mayor frecuencia de formación de MN en comparación con los de todos los demás grupos (valores p de todos los grupos <0,01) y también el grupo tratado con MMC mostró menor MI y menor proporción de PCE/NCE en comparación con los de todos los demás grupos (valores p de todos los grupos <0,01). Estas observaciones indican la susceptibilidad in vivo de los mamíferos al potencial de genotoxicidad de ELF-MF. 
(MI) Fedrowitz M , Löscher W. Expresión genética en el tejido de la glándula mamaria de mujeres.
Ratas Fischer 344 y Lewis después de la exposición a un campo magnético (50 Hz, 100 µT) durante 2 semanas. Int J Radiat Biol. 88(5):425-429, 2012. (GE, LE) Véase también: Fedrowitz M , Hass R , Löscher W . Efectos de la exposición a un campo magnético de 50 Hz en el marcador de estrés α-amilasa en la glándula mamaria de la rata. Int J Radiat Biol. 88(7):556-564, 2012.
OBJETIVO: La cuestión de si la exposición a campos magnéticos de frecuencia industrial (MF) ambientales tiene un impacto en el desarrollo del cáncer de mama sigue siendo equívoca. Anteriormente, observamos diferencias entre las cepas de ratas en la respuesta a los MF del tejido mamario, de modo que el trasfondo genético desempeña un papel en los efectos de los MF. El presente experimento tuvo como objetivo dilucidar los genes candidatos implicados en los efectos de los MF mediante la comparación de ratas Fischer 344 (F344) susceptibles a los MF y ratas insensibles a los MF.
Ratas Lewis. MATERIALES Y MÉTODOS: Se expusieron ratas hembra F344 y Lewis a MF (50 Hz, 100 µT) durante dos semanas y se realizó un análisis de microarrays del genoma completo en el tejido de la glándula mamaria. RESULTADOS: Se observó una notable disminución de la expresión del gen de la α-amilasa, disminuciones de la anhidrasa carbónica 6 y la lactoperoxidasa, ambas relevantes para la regulación del pH, y un aumento de la expresión del gen de la cistatina E/M, un supresor tumoral, en las ratas F344 expuestas a MF, pero no en las ratas Lewis. CONCLUSIÓN:  El tejido mamario F344 expuesto a MF mostró alteraciones en la expresión génica, que no estaban presentes en Lewis y, por lo tanto, pueden estar implicadas en la susceptibilidad de F344 a MF. Cabe destacar que la α-amilasa podría servir como un objetivo prometedor para estudiar los efectos de MF, porque los primeros experimentos indican que la exposición a MF altera la funcionalidad de esta enzima en el tejido mamario. 
(MI) Focke F , Schuermann D , Kuster N , Schär P. Fragmentación de ADN en fibroblastos humanos bajo exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Mutación Res. 683(1-2):74-83, 2010. (G.T.) 
Se ha informado de que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) afectan la integridad del ADN en células humanas, con evidencia basada en el ensayo Comet. Estos hallazgos fueron muy debatidos por dos razones principales: la falta de reproducibilidad y la ausencia de una justificación científica plausible de cómo los EMF podrían dañar el ADN. Partiendo de una réplica de los experimentos relevantes, realizamos este estudio para aclarar la existencia y explorar el origen y la naturaleza de los efectos del ADN inducidos por los ELF-EMF. Nuestros datos confirman que la exposición intermitente (pero no continua) de fibroblastos primarios humanos a un EMF de 50 Hz a una densidad de flujo de 1 mT induce un aumento leve pero significativo de la fragmentación del ADN en el ensayo Comet, y proporcionamos la primera evidencia de que esto es causado por el campo magnético en lugar del eléctrico. Además, demostramos que las respuestas inducidas por los EMF en el ensayo Comet dependen de la proliferación celular, lo que sugiere que los procesos de replicación del ADN, en lugar del ADN en sí, pueden verse afectados. De manera consistente, los efectos Comet se correlacionaron con una reducción de las células que se replican activamente y un aumento concomitante de las células apoptóticas en los cultivos expuestos, mientras que una prueba combinada Fpg-Comet no logró producir evidencia de una contribución notable del daño oxidativo de las bases del ADN. Por lo tanto, los efectos inducidos por ELF-EMF en el ensayo Comet son reproducibles en condiciones específicas y pueden explicarse por alteraciones menores en los procesos de la fase S y el desencadenamiento ocasional de la apoptosis en lugar de por la generación de daño al ADN.
(MI) Frisch P, Li GC, McLeod K, Laramee CB. Inducción de la expresión de genes de choque térmico en
Fibroblastos primarios RAT1 por campos eléctricos ELF. Bioelectromagnetismo. 34(5):405-413, 2013. (GE) 
Estudios recientes han demostrado que el fragmento del gen Ku70 puede colocarse en la orientación antisentido bajo el control de un promotor de proteína de choque térmico inducible por calor 70 (HSP70) y activarse mediante exposición a choque térmico. Esto da como resultado la atenuación de la expresión de la proteína Ku70, inhibiendo los procesos de reparación celular y sensibilizando a las células transfectadas a exposiciones como las exposiciones a la radiación ionizante utilizadas clínicamente. Sin embargo, lograr las temperaturas tisulares necesarias para inducir térmicamente la respuesta de HSP70 presenta limitaciones significativas para la aplicación clínica de esta estrategia. Hallazgos previos sugieren un enfoque alternativo para inducir una respuesta de choque térmico, específicamente mediante el uso de estimulación de campo eléctrico de frecuencia extremadamente baja (ELF). Para continuar con este enfoque, investigamos las respuestas de HSP70 en células de fibroblastos primarios de rata (RAT1) transfectadas expuestas a campos eléctricos de 10 Hz a intensidades de 20-500 V/m. Confirmamos que los campos eléctricos de baja frecuencia pueden inducir la expresión de choque térmico de HSP70, con respuestas máximas obtenidas a las 8 h después de una exposición de campo de 2 h. Sin embargo, el aumento aproximado de tres veces en la expresión es sustancialmente menor que el obtenido utilizando estimulación térmica, lo que plantea dudas sobre la utilidad clínica de la respuesta.
(MI) Giorgi G , Marcantonio P , Bersani F , Gavoçi E , Del Re B. Efecto de la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en la transposición del ADN en relación con la frecuencia, la forma de onda y el tiempo de exposición. Int J Radiat Biol. 87(6):601-608, 2011. (GT, WS) 
OBJETIVO: Examinar el efecto de la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) sobre la movilidad del transposón (Tn) en relación con el tiempo de exposición, la frecuencia y la forma de onda del campo aplicado. MATERIALES Y MÉTODOS: Se utilizaron dos sistemas modelo de Escherichia coli: (1) células incapaces de expresar β-galactosidasa (LacZ(-)), que contienen un elemento mini-transposón Tn10 capaz de dar capacidad para expresar β-galactosidasa (LacZ(+)) tras su transposición; por lo tanto, en estas células la actividad de transposición puede evaluarse analizando clones LacZ(+); (2) células que portan el plásmido de fertilidad (F(+)) y un elemento Tn5 ubicado en el cromosoma; por lo tanto, en estas células la actividad de transposición puede estimarse mediante un ensayo de conjugación bacteriana. Las células se expusieron a campos magnéticos sinusoidales (SiMF) o de onda cuadrada pulsada (PMF) de varias frecuencias (20, 50, 75 Hz) y durante diferentes tiempos de exposición (15 y 90 min). RESULTADOS: La transposición de mini-Tn10 y Tn5 disminuyó con SiMF y aumentó con PMF, en comparación con el control de exposición simulada. No se encontraron diferencias significativas.
Se encontraron diferencias entre frecuencias y entre tiempos de exposición. CONCLUSIONES:  Exposición a ELF-MF afecta la actividad de transposición y los efectos dependen críticamente de la forma de onda del campo, pero no de la frecuencia y el tiempo de exposición, al menos en el rango observado. 
(MI) Heredia-Rojas JA , Rodríguez de la Fuente AO , Alcocer González JM ,
Rodríguez-Flores LE , Rodríguez-Padilla C , Santoyo-Stephano MA , Castañeda-Garza E , Taméz-Guerra RS . Efecto de campos magnéticos de 60 Hz sobre la activación del promotor hsp70 en células cultivadas INER-37 y RMA E7. In Vitro Cell Dev Biol Anim. 46(9):758-63, 2010.
(ES) 
Se ha informado que los campos magnéticos (MF) de 50-60 Hz con densidades de flujo que van desde microtesla a militesla son capaces de inducir el factor de choque térmico o proteínas de choque térmico en varias células. En este estudio, investigamos el efecto del MF sinusoidal de 60 Hz a 8 y 80 µT sobre la expresión del gen de la luciferasa contenido en un plásmido etiquetado como plásmido de campo electromagnético.
(pEMF). Este constructo génico contiene las secuencias específicas descritas previamente para la inducción de la expresión de hsp70 por MF, así como el reportero para el gen de la luciferasa. El vector pEMF se transfectó en las líneas celulares INER-37 y RMA E7 que luego se expusieron a MF o choque térmico (TS). Las células que recibieron los tratamientos MF o TS y sus controles se procesaron de acuerdo con el sistema de ensayo de luciferasa para evaluar la actividad de luciferasa. Se observó un aumento de la expresión del gen de luciferasa en las células INER-37 expuestas a MF y TS en comparación con los controles (p < 0,05), pero la exposición a MF no tuvo efecto en la línea celular RMA E7. 
(NORDESTE) Huwiler SG , Beyer C , Fröhlich J , Hennecke H , Egli T , Schürmann D , Rehrauer H , Fischer HM . Análisis de transcripción de todo el genoma de Escherichia coli en respuesta a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. Bioelectromagnética. 13 de febrero de 2012. doi:
10.1002/bem.21709. [Epub antes de impresión] (GE) 
El uso generalizado de la electricidad plantea la cuestión de si los campos magnéticos (MF) de 50 Hz (frecuencia de las líneas eléctricas en Europa) afectan o no a los organismos. Investigamos la transcripción de Escherichia coli K-12 MG1655 en respuesta a MF de frecuencia extremadamente baja (ELF). Se aplicaron campos generados por tres tipos de señales (sinusoidal continua, sinusoidal intermitente y línea eléctrica intermitente; todas a 50 Hz, 1 mT) y se monitoreó la expresión génica a nivel de transcripción utilizando un microarreglo de genoma completo de Affymetrix. Las células bacterianas se cultivaron de forma continua en un quimiostato (tasa de dilución D = 0,4 h(-1) ) alimentado con medio mínimo limitado en glucosa y expuesto a MF de 50 Hz con una densidad de flujo homogénea de 1 mT. Para los tres tipos de MF investigados, ni el crecimiento bacteriano (determinado mediante densidad óptica) ni los recuentos cultivables se vieron afectados. Asimismo, no se detectó ningún cambio estadísticamente significativo (fold-change > 2, P ≤ 0,01) en la expresión de 4.358 genes y 714 regiones intergénicas representadas en el chip genético después de la exposición a MF durante 2,5 h (1,4 generaciones) o 15 h (8,7 generaciones). Además, la exposición a corto plazo (8 min) a la señal continua sinusoidal e intermitente de la línea eléctrica no afectó al crecimiento bacteriano ni mostró evidencia de cambios confiables en la transcripción. En conclusión, nuestros experimentos no indicaron que los diferentes MF probados (50 Hz, 1 mT) afectaran la transcripción de E. coli. 
(NORDESTE) Jin YB , Kang GY , Lee JS , Choi JI , Lee JW , Hong SC , Myung SH , Lee YS . Efectos en la formación de micronúcleos de la exposición a un campo electromagnético de 60 Hz con radiación ionizante, peróxido de hidrógeno o sobreexpresión de c-Myc. Int J Radiat Biol. 88(4):374-380, 2012. (GT, IA) 
OBJETIVO: Los estudios epidemiológicos han demostrado una posible correlación entre la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) y el cáncer. Sin embargo, esta correlación aún no ha sido confirmada definitivamente por estudios epidemiológicos. El objetivo principal de este estudio fue evaluar los efectos de los campos magnéticos de 60 Hz en una línea celular normal.
sistema, y particularmente en combinación con varios factores externos, a través de ensayos de micronúcleos (MN). MATERIALES Y MÉTODOS: Las células de fibroblastos embrionarios de ratón NIH3T3 y las células de fibroblastos pulmonares humanos WI-38 se expusieron durante 4 h a un campo magnético uniforme de 60 Hz, 1 mT con o sin radiación ionizante (IR, 2 Gy), H(2)O(2) (100 µM) y activación del oncogén de mielocitomatosis celular (c-Myc). RESULTADOS: Los resultados obtenidos no mostraron diferencias significativas entre las células expuestas a ELF-MF solo y las células no expuestas. Además, no se observaron efectos sinérgicos cuando ELF-MF se combinó con IR, H(2)O(2) y activación de c-Myc. CONCLUSIONES: Nuestros resultados demuestran que ELF-MF no mejoró la frecuencia de MN por IR, H(2)O(2) y activación de c-Myc. 
(NORDESTE) Jin YB, Choi SH, Lee JS, Kim JK, Lee JW, Hong SC, Myung SH, Lee YS. Ausencia de daño del ADN tras exposición a un campo electromagnético de 60 Hz combinado con radiación ionizante, peróxido de hidrógeno o sobreexpresión de c-Myc. Radiat Environ Biophys. 5 de diciembre de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (GT, IA) 
El objetivo principal de este estudio fue evaluar el daño del ADN en un sistema de línea celular normal después de la exposición a 60 Hz de campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) y particularmente en combinación con varios factores externos, a través de ensayos cometa. Células de fibroblastos de ratón NIH3T3, células de fibroblastos de pulmón humano WI-38, células epiteliales de pulmón humano L132 y células epiteliales de glándula mamaria humana MCF10A fueron expuestas durante 4 o 16 h a un campo magnético uniforme de 60 Hz, 1 mT en presencia o ausencia de radiación ionizante (IR, 1 Gy), H 2 O 2 (50 µM) o activación oncogénica de c-Myc. Los resultados obtenidos no mostraron diferencias significativas entre las células expuestas a ELF-MF solo y las células no expuestas. Además, no se observaron efectos sinérgicos o aditivos después de 4 o 16 h de preexposición a 1 mT ELF-MF o exposición simultánea a ELF-MF combinada con IR, H 2 O 2 o activación de c-Myc. 
(MI) Jouni FJ , Abdolmaleki P , Ghanati F. Estrés oxidativo en habas (Vicia faba L.) inducido por un campo magnético estático bajo radiactividad natural. Mutat Res. 741(1-2):116-121, 2012. (LE, GT, OX, IA)
La investigación se realizó para evaluar la influencia del campo magnético estático sobre el estrés oxidativo en Vicia faba cultivada en suelo con alta radiactividad natural de fondo en Irán. Las muestras de suelo se recogieron en Ramsar, Irán, donde la dosis anual de radiación absorbida de la radiación de fondo es sustancialmente superior a 20 mSv/año. Las muestras de suelo se dividieron en dos grupos separados que incluían alta y baja radiactividad natural. Las plantas se expusieron continuamente a un campo magnético estático de 15 mT durante 8 días, cada 8 h/día. Los resultados mostraron que en las plantas cultivadas en suelos con alta radiactividad natural de fondo y baja radiactividad natural de fondo, la actividad de las enzimas antioxidantes, así como el contenido de flavonoides, fueron menores que en el control. El tratamiento de las plantas con un campo magnético estático mostró resultados similares en términos de reducción del sistema de defensa antioxidante y aumento de la peroxidación de los lípidos de la membrana. La acumulación de ROS también resultó en aberración cromosómica y daño al ADN. Este fenómeno fue más pronunciado cuando se aplicó una combinación de radiación natural y tratamiento con campo magnético estático. Los resultados sugieren que la exposición al campo magnético estático provoca la acumulación de especies reactivas de oxígeno en V. faba y la radiactividad natural del suelo exagera el estrés oxidativo. 
(MI) Kim J , Ha CS , Lee HJ , Song K. La exposición repetida a un campo magnético variable en el tiempo de 60 Hz induce roturas de doble cadena de ADN y apoptosis en células humanas. Biochem Biophys Res Commun. 400(4):739-744, 2010. (GT) 
Investigamos los efectos de campos magnéticos (MF) de frecuencia extremadamente baja que varían con el tiempo en células humanas normales y cancerosas. Mientras que una única exposición a un MF de 60 Hz que varía con el tiempo de 6 mT durante 30 min no mostró ningún efecto, la exposición repetida disminuyó la viabilidad celular. Esta disminución estuvo acompañada por la fosforilación de γ-H2AX, un marcador común de rotura de doble cadena (DSB) del ADN, y la quinasa de punto de control 2 (Chk2), que es fundamental para la vía de punto de control del daño del ADN. Además, la exposición repetida a un MF de 6 mT que varía con el tiempo durante 30 min cada 24 h durante 3 días condujo a la activación de p38 y la inducción de apoptosis en células cancerosas y normales. Por lo tanto, estos resultados demuestran que la exposición repetida a MF con una frecuencia extremadamente baja puede inducir DSB del ADN y apoptosis. a través de la activación de p38. Estos resultados también sugieren la necesidad de una evaluación más profunda de los efectos de la exposición repetida a MF ambientales variables en el tiempo sobre la salud humana.
(MI) Kim J , Yoon Y , Yun S , Park GS , Lee HJ , Song K. Los campos magnéticos variables en el tiempo de 60 Hz a 7 mT inducen roturas de doble cadena de ADN y activan puntos de control de daño del ADN sin apoptosis. Bioelectromagnetismo. 33(5):383-393, 2012. (GT, WS) 
Se investigó el posible efecto genotóxico de un campo magnético variable en el tiempo (CM) sobre células humanas. Tras la exposición continua de fibroblastos primarios humanos y células de cáncer cervical a un CM de 60 Hz a 7 mT durante 10-60 minutos, no se observó ningún cambio significativo en la viabilidad celular. Sin embargo, Se detectaron roturas de doble cadena (DSB) del ácido desoxirribonucleico (ADN) y
En estas células se activó la vía de control de daño del ADN sin que se produjera una muerte celular programada (denominada apoptosis). La exposición de células humanas a una frecuencia moduladora de 60 Hz no indujo la producción intracelular de especies reactivas de oxígeno (ROS), lo que sugiere que las roturas de enlaces de ADN observadas no son causadas directamente por ROS. También comparamos la posición y la dependencia temporal de las disrupciones de doble efecto en el ADN con la simulación numérica de los campos magnéticos. La fuerza de Lorentz y las corrientes parásitas en estos experimentos se calcularon numéricamente para investigar la influencia de cada factor en las disrupciones de doble efecto en el ADN. Las disrupciones de doble efecto en el ADN ocurrieron principalmente en la región central, donde el campo magnético era más fuerte, después de una exposición de 30 minutos. Sin embargo, después de 90 minutos, la cantidad de disrupciones de doble efecto en el ADN aumentó rápidamente en las regiones externas, donde la fuerza de corrientes parásitas y de Lorentz eran fuertes. 
(NE) Kirschenlohr H, Ellis P, Hesketh R, Metcalfe J. Perfiles de expresión génica en glóbulos blancos de voluntarios expuestos a un campo electromagnético de 50 Hz. Radiat Res. 178(3): 138-149, 2012. (GE, HU) 
No se ha obtenido evidencia de laboratorio consistente y replicada de forma independiente que respalde una relación causal entre la exposición ambiental a campos electromagnéticos (CEM) de frecuencia extremadamente baja en frecuencias de líneas eléctricas y el aumento asociado en el riesgo de leucemia infantil. En particular, aunque se han informado respuestas de expresión génica en una amplia variedad de células, ninguna ha surgido como efectos robustos y ampliamente replicados. Los microarrays de ADN facilitan búsquedas exhaustivas de cambios en la expresión génica sin necesidad de seleccionar genes candidatos que respondan. Para determinar si se producen cambios en la expresión génica en los glóbulos blancos de voluntarios expuestos a un CEM de ELF, cada uno de los 17 pares de voluntarios varones de 20 a 30 años fue sometido a una exposición a CEM de 50 Hz de 62,0 ± 7,1 µT durante 2 h o a una exposición simulada (0,21 ± 0,05 µT) al mismo tiempo (11:00 am a 13:00 pm). El régimen alternativo para cada voluntario se repitió al día siguiente y la secuencia de dos días se repitió 6 días después, con la excepción de que una exposición nula (0,085 ± 0,01 µT) reemplazó la exposición simulada. Se recogieron cinco muestras de sangre (10 ml) a intervalos de 2 h desde las 9:00 hasta las 17:00 con cinco muestras adicionales durante los períodos de exposición y exposición simulada o nula en cada día de estudio. Las muestras de ARN se agruparon durante el mismo tiempo en cada día de estudio para el grupo de 17 voluntarios que fueron sometidos a la secuencia de exposición/exposición simulada o nula a ELF-EMF y se analizaron en microarrays de Illumina. Se examinaron en detalle los cursos temporales de 16 genes de mamíferos que previamente se informó que respondían a la exposición a ELF-EMF, incluidos los genes tempranos inmediatos, la respuesta al estrés, la proliferación celular y los genes apoptóticos. Ningún gen o conjunto de genes mostró perfiles de respuesta consistentes a exposiciones repetidas a ELF-EMF. Se detectó una respuesta de estrés como un aumento transitorio del cortisol plasmático al inicio de la exposición o de la exposición simulada el primer día del estudio. La respuesta del cortisol disminuyó progresivamente en las exposiciones posteriores o en las exposiciones simuladas, y fue atribuible al estrés leve asociado con el protocolo experimental.
(MI) Koyama S , Sakurai T , Nakahara T , Miyakoshi J. Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) mejoran la formación inducida químicamente de sitios apurínicos/apirimidínicos (AP) en células A172. Int J Radiat Biol. 84(1):53-59, 2008. (GT, IA) 
OBJETIVO: Para detectar los efectos de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF), se midió el número de sitios apurínicos/apirimidínicos (AP) en células de glioma humano A172 después de la exposición a campos magnéticos ELF. MATERIALES Y MÉTODOS: Las células fueron expuestas a un campo magnético ELF solo, a agentes genotóxicos (metil metanosulfonato (MMS) y peróxido de hidrógeno (H2O2)) solos, o a un campo magnético ELF con los agentes genotóxicos. Después de la exposición, se extrajo el ADN y se midió el número de sitios AP. RESULTADOS: No hubo diferencia en el número de sitios AP entre las células expuestas a un campo magnético ELF y los controles simulados. Con MMS o H2O2 solos, el número de sitios AP aumentó con tiempos de tratamiento más prolongados. La exposición a un campo magnético ELF en combinación con los agentes genotóxicos aumentó los niveles de sitios AP en comparación con los agentes genotóxicos solos. CONCLUSIONES: Nuestros resultados sugieren que el número de sitios AP inducidos por MMS o H2O2 aumenta con la exposición a campos magnéticos ELF a 5 militesla (mT). Esto puede ocurrir porque dicha exposición puede aumentar la actividad o alargar la vida de los pares radicales.
(E) Lee JW , Kim MS , Kim YJ , Choi YJ , Lee Y , Chung HW . Efectos genotóxicos de la resonancia magnética de 3 T en linfocitos humanos cultivados. Bioelectromagnetismo. 32(7):535-542, 2011. (GT) 
El uso clínico y preclínico de los escáneres de resonancia magnética (MRI) de alta intensidad de campo (HF, 3 T y superior) ha aumentado significativamente en los últimos años. Sin embargo, existen riesgos potenciales para la salud implícitos en la MRI y, especialmente, en el entorno de la MRI de alta intensidad debido a los campos magnéticos de alta estática, los campos magnéticos de gradiente rápido y los fuertes campos electromagnéticos de radiofrecuencia. En este estudio, se investigó el potencial genotóxico de las exploraciones de MRI clínicas de 3 T en linfocitos humanos cultivados in vitro mediante el análisis de aberraciones cromosómicas (CA), micronúcleos (MN) y electroforesis en gel de células individuales. Los linfocitos humanos se expusieron a campos electromagnéticos generados durante la exploración de MRI (protocolos de examen cerebral de rutina clínica: bobina de cabeza de tres canales) durante 22, 45, 67 y 89 minutos. Observamos un aumento significativo en la frecuencia de roturas de ADN monocatenario tras la exposición a una resonancia magnética de 3 T. Además, la frecuencia de CA y MN en las células expuestas aumentó de manera dependiente del tiempo. Las frecuencias de MN en los linfocitos expuestos a campos electromagnéticos complejos durante 0, 22, 45, 67 y 89 min fueron 9,67, 11,67, 14,67, 18,00 y 20,33 por 1000 células, respectivamente. De manera similar, las frecuencias de CA en los linfocitos expuestos durante 0, 45, 67 y 89 min fueron 1,33, 2,33, 3,67 y 4,67 por 200 células, respectivamente. Estos resultados sugieren que la exposición a una resonancia magnética de 3 T induce efectos genotóxicos en los linfocitos humanos. 
(MI) Leone L , Fusco S , Mastrodonato A , Piacentini R , Barbati SA , Zaffina S , Pani G , Podda
MV , Grassi C. Modulación epigenética de la neurogénesis hipocampal adulta por
Campos electromagnéticos de baja frecuencia. Mol Neurobiol. 16 de febrero de 2014. [Epub antes de impresión]
(ES) 
 
A lo largo de la vida, la neurogénesis adulta genera nuevas neuronas en el giro dentado del hipocampo que tienen un papel fundamental en la formación de la memoria. Las estrategias capaces de estimular este proceso endógeno han suscitado un interés considerable debido a su posible uso para tratar trastornos neurológicos que conllevan deterioro cognitivo. Anteriormente informamos que los ratones expuestos a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFEF) mostraron un aumento de la neurogénesis hipocampal. Aquí, demostramos que la mejora de la neurogénesis hipocampal dependiente de ELFEF mejora el aprendizaje espacial y la memoria. Para obtener información sobre los mecanismos moleculares subyacentes a los efectos de los ELFEF, ampliamos nuestros estudios a un modelo in vitro de células madre neuronales (NSC) aisladas del hipocampo de ratones recién nacidos. Descubrimos que los ELFEF mejoraron la proliferación y la diferenciación neuronal de las NSC hipocampales mediante la regulación de los mecanismos epigenéticos que conducen a la expresión de genes proneuronales. Tras la estimulación de las células madre neurales con ELFEF, observamos un aumento significativo de la expresión del gen pro-proliferativo hairy enhancer of split 1 y de los genes de determinación neuronal NeuroD1 y Neurogenin1. Estos eventos fueron precedidos por un aumento de la acetilación de H3K9 y de la unión del factor de transcripción fosforilado cAMP response element-binding protein (CREB) a la secuencia reguladora de estos genes. Estas modificaciones epigenéticas dependientes de ELFEF fueron prevenidas por el bloqueador del canal Ca v 1 nifedipina, y se asociaron con un aumento de la ocupación de la proteína de unión a CREB (CBP) en los mismos loci dentro de los promotores analizados. Nuestros resultados desentrañan los mecanismos moleculares que subyacen a la capacidad de los ELFEF para mejorar la neurogénesis endógena, apuntando a la remodelación de la cromatina relacionada con la acetilación de histonas como un determinante crítico. Estos hallazgos podrían allanar el camino para el desarrollo de nuevos enfoques terapéuticos en medicina regenerativa. 
 
(E) Li SS, Zhang ZY, Yang CJ, Lian HY, Cai P. Expresión genética y capacidades reproductivas de Drosophila melanogaster macho expuesta a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF). Mutat Res. 758(1-2):95-103, 2013. (GE, LE, RP) 
La exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) está atrayendo cada vez más atención como posible factor inductor de enfermedades. Se estudiaron los efectos in vivo de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) a corto y largo plazo en Drosophila melanogaster macho mediante análisis transcriptómico para la detección preliminar y QRT-PCR para una verificación adicional. El análisis transcriptómico indicó que 439 genes estaban regulados positivamente y 874 genes estaban regulados negativamente después de exposiciones a corto plazo y que 514 genes estaban regulados positivamente y 1206 genes estaban regulados negativamente después de exposiciones a largo plazo (expresión >2 o <0,5 veces, respectivamente). Además, hay 238 genes regulados positivamente y 598 genes regulados negativamente en la intersección de la exposición a corto y largo plazo (expresión >2 o <0,5 veces). Los DEG (genes expresados diferencialmente) en D. melanogaster después de exposiciones a corto plazo estuvieron involucrados en procesos metabólicos, organización del citoesqueleto, organización del huso mitótico, muerte celular, modificación de proteínas y proteólisis. La exposición a largo plazo provocó cambios en la expresión de genes involucrados en procesos metabólicos, respuesta al estrés, organización del huso mitótico, envejecimiento, muerte celular y respiración celular. En la intersección de la exposición a corto y largo plazo, una serie de DEG se relacionaron con la apoptosis, el envejecimiento, el estrés inmunológico y la reproducción. Para verificar los efectos de los ELF-EMF en la reproducción, se realizaron algunos experimentos sobre la capacidad reproductiva masculina. Sus resultados indicaron que la exposición a corto plazo a los ELF-EMF puede disminuir la capacidad reproductiva de los machos, pero las exposiciones a largo plazo no tuvieron efecto sobre la capacidad reproductiva. La regulación negativa del gen ark en los machos expuestos sugiere que la disminución de la capacidad reproductiva puede ser inducida por los efectos de la exposición a los ELF-EMF en la espermatogénesis a través de la vía de la caspasa. El análisis de PCR-QRT confirmó que los genes jra, ark y decay se regulaban a la baja en los machos expuestos durante 1 generación (1G) y 72 h, lo que sugiere que la apoptosis puede estar inhibida in vivo. La exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) puede haber acelerado la senescencia celular, como lo sugiere la regulación a la baja de los genes cat y jra y la regulación al alza del gen hsp22. La regulación al alza de los genes totA y hsp22 durante la exposición sugiere que las moscas expuestas podrían inducir una respuesta inmunitaria in vivo para contrarrestar los efectos adversos encontrados durante la exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia. La regulación a la baja de los genes cat sugiere que el sistema de protección oxidativa parcial podría estar restringido, especialmente durante exposiciones de corto plazo. Este estudio demuestra los bioefectos de la exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia y proporciona evidencia para comprender los mecanismos in vivo de la exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia en los machos de D. melanogaster.
(MI) Lupke M , Frahm J , Lantow M , Maercker C , Remondini D , Bersani F , Simkó M. Análisis de la expresión génica de monocitos humanos expuestos a ELF-MF que indica la participación de la vía de activación alternativa. Biochim Biophys Acta. 1763(4):402-12, 2006. (GE) 
Este estudio se centró en la capacidad de activación celular de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) en monocitos derivados de sangre del cordón umbilical humano. Nuestros resultados confirman los hallazgos previos de la capacidad de activación celular de ELF-MF (1,0 mT) en monocitos humanos, que se detectó como un aumento de la liberación de ROS. Además, se realizó un perfil de expresión génica (matriz de ADNc de todo el genoma Human Unigene RZPD-2) para lograr una visión integral de los genes involucrados durante el proceso de activación celular después de 45 minutos de exposición a ELF-MF. Nuestros resultados indican la alteración de 986 genes involucrados en el metabolismo, los procesos fisiológicos celulares, la transducción de señales y la respuesta inmune. Se podrían analizar regulaciones significativas para 5 genes
(expresión >2 o <0,5 veces): IL15RA (receptor de interleucina 15, cadena alfa), EPS15R (sustrato 15 similar a 1 de la vía del receptor del factor de crecimiento epidérmico), DNMT3A (proteína hipotética MGC16121), DNMT3A (ADN (citosina-5) metiltransferasa 3 alfa) y un gen sin coincidencia con genes conocidos, DKFZP586J1624. El análisis RT-PCR en tiempo real de la cinética de la expresión de IL15RA e IL10RA durante 45 min de exposición a ELF-MF indica la regulación de la activación celular a través de la vía alternativa, mientras que la expresión génica retardada de FOS, IL2RA y la enzima sintetizadora de melatonina HIOMT sugiere la supresión de los procesos inflamatorios. En consecuencia, sugerimos que ELF-MF activa los monocitos humanos a través de la vía alternativa.
(MI) Luukkonen J , Liimatainen A , Höytö A , Juutilainen J , Naarala J. La exposición previa a campos magnéticos de 50 Hz modifica los efectos genotóxicos inducidos por menadiona en células de neuroblastoma humano SH-SY5Y. Más uno. 23 de marzo de 2011;6(3):e18021. (GT, IA) 
ANTECEDENTES: Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) son generados por líneas eléctricas y diversos aparatos eléctricos. La Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer los ha clasificado como posiblemente cancerígenos, pero no existe una explicación mecanicista de los efectos cancerígenos. Un estudio previo en nuestro laboratorio mostró que la exposición previa a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) alteraba las respuestas celulares relevantes para el cáncer (detención del ciclo celular, apoptosis) al daño del ADN inducido por menadiona, pero no incluía criterios de valoración que midieran el daño genético real. En el presente estudio, examinamos si la exposición previa a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja afecta el nivel de daño del ADN inducido químicamente, la tasa de reparación del ADN o la frecuencia de micronúcleos en SH-SY5Y humanos.
Células de neuroblastoma. METODOLOGÍA/PRINCIPALES RESULTADOS: La exposición a MF de 50 Hz se realizó a 100 µT durante 24 horas, seguida de una exposición química durante 3 horas. Las sustancias químicas utilizadas para inducir daño del ADN y la posterior formación de micronúcleos fueron menadiona y metilmetanosulfonato (MMS). El pretratamiento con MF mejoró el daño del ADN inducido por menadiona, la tasa de reparación del ADN y la formación de micronúcleos en células de neuroblastoma SH-SY5Y humanas. Aunque los resultados con MMS indicaron efectos similares, las diferencias no fueron estadísticamente significativas. No se observaron efectos después de la exposición a MF sola. 
CONCLUSIONES: Los resultados confirman nuestros hallazgos previos que muestran que la exposición previa a MF de tan solo 100 µT altera las respuestas celulares a la menadiona y muestran que dicha interacción produce una mayor genotoxicidad. Los hallazgos actuales también indican que los datos complementarios en varios puntos cronológicos pueden ser fundamentales para comprender los efectos de los MF en el daño y la reparación del ADN y en la integridad del genoma posterior a la reparación.
(E) Luukkonen J, Liimatainen A, Juutilainen J, Naarala J. Inducción de inestabilidad genómica, procesos oxidativos y actividad mitocondrial por campos magnéticos de 50 Hz en células de neuroblastoma humano SH-SY5Y. Mutat Res. 760:33-41, 2014. (GT, OX, IA) 
 
Estudios epidemiológicos han sugerido que la exposición a campos magnéticos (MF) de 50 Hz aumenta el riesgo de leucemia infantil, pero no hay una explicación mecanicista para los efectos cancerígenos. En dos estudios previos hemos observado que una preexposición de 24 horas a MF altera las respuestas celulares al daño del ADN inducido por menadiona. El objetivo de este estudio fue investigar los cambios celulares que deben ocurrir ya durante las primeras 24 horas de exposición a MF, y explorar si los cambios inducidos por MF en la respuesta al daño del ADN pueden conducir a inestabilidad genómica en la progenie de las células expuestas. Para responder a estas preguntas, las células de neuroblastoma humano SH-SY5Y fueron expuestas a MF de 50 Hz, 100 µT durante 24 horas, seguido de una exposición de 3 horas a menadiona. El hallazgo principal fue que la exposición a MF se asoció con un mayor nivel de micronúcleos, utilizado como un indicador de inestabilidad genómica inducida, a los 8 y 15 días después de las exposiciones. Otros efectos retardados en las células expuestas a MF incluyeron un aumento de la actividad mitocondrial a los 8 días y un aumento de la producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) y de la peroxidación lipídica a los 15 días después de las exposiciones. Los procesos oxidativos (producción de ROS, reducción del nivel de glutatión y nivel de superóxido mitocondrial) se vieron afectados por MF inmediatamente después de la exposición. En conclusión, los resultados actuales sugieren que la exposición a MF altera el equilibrio oxidativo inmediatamente después de la exposición, lo que podría explicar nuestros hallazgos previos sobre las respuestas celulares alteradas por MF al daño del ADN inducido por menadiona. Se encontraron niveles persistentemente elevados de micronúcleos en la progenie de células expuestas a MF, lo que indica la inducción de inestabilidad genómica.
(E) Ma Q, Deng P, Zhu G, Liu C, Zhang L, Zhou Z, Luo X, Li M, Zhong M, Yu Z, Chen C,
Zhang Y. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja afectan los niveles de transcripción de genes relacionados con la diferenciación neuronal en células madre neuronales embrionarias. PLoS One. 3 de marzo de 2014;9(3):e90041. doi: 10.1371/journal.pone.0090041. eCollection 2014. (GE) 
Estudios previos han informado que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) pueden afectar los procesos de desarrollo cerebral, pero el mecanismo subyacente es en gran parte desconocido. La proliferación y diferenciación de células madre neurales embrionarias (eNSCs) es esencial para el desarrollo cerebral durante el período de gestación. Hasta la fecha, no hay ningún informe sobre los efectos de ELF-EMF en eNSCs. En este artículo, estudiamos los efectos de ELF-EMF en la proliferación y diferenciación de eNSCs. Las eNSC cultivadas primarias se trataron con 50 Hz ELF-EMF; se aplicaron varias intensidades magnéticas y tiempos de exposición. Nuestros datos mostraron que no hubo cambios significativos en la proliferación celular, que se evaluó por viabilidad celular (ensayo CCK-8), síntesis de ADN (incorporación de Edu), diámetro promedio de neuroesferas, distribución del ciclo celular (citometría de flujo) y niveles de transcripción de genes relacionados con el ciclo celular (P53, P21 y GADD45 detectados por PCR en tiempo real). Cuando se indujo la diferenciación de las eNSC, se observó en tiempo real
Los resultados de PCR mostraron una regulación negativa de Sox2 y una regulación positiva de los niveles de ARNm de Math1, Math3, Ngn1 y Tuj1 después de la exposición a ELF-EMF de 50 Hz (2 mT durante 3 días), pero los porcentajes de neuronas (células Tuj1 positivas) y astrocitos (células GFAP positivas) no se alteraron cuando se detectaron mediante ensayo de inmunofluorescencia. Aunque la proliferación celular y los porcentajes de neuronas y astrocitos diferenciados a partir de eNSC no se vieron afectados por 50 Hz ELF-EMF, la expresión de genes que regulan la diferenciación neuronal se alteró. En conclusión, nuestros resultados respaldan que 50 Hz ELF-EMF inducen cambios moleculares durante la diferenciación de eNSC, que podrían compensarse mediante mecanismos postranscripcionales para apoyar la homeostasis celular.
(MI) Mairs RJ , Hughes K , Fitzsimmons S , Prise KM , Livingstone A , Wilson L , Baig N , Clark AM , Timpson A , Patel G , Folkard M , Angerson WJ , Boyd M. Análisis de microsatélites para la determinación de la mutagenicidad de campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja y radiación ionizante in vitro. Mutat Res. 626(1-2):34-41, 2007. (GT, IA) 
Se ha informado que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) inducen lesiones en el ADN y aumentan la mutagenicidad de la radiación ionizante. Sin embargo, la importancia de estos hallazgos es incierta porque la determinación del potencial carcinógeno de los campos electromagnéticos se ha basado en gran medida en investigaciones de grandes aberraciones cromosómicas. Utilizando un método más sensible para detectar daños en el ADN que involucra secuencias de microsatélites, observamos que la exposición de células de glioma humano UVW a ELF-EMF solo a una intensidad de campo de 1 mT (50 Hz) durante 12 h dio lugar a 0,011 mutaciones/locus/célula. Esto fue equivalente a un aumento de 3,75 veces en la inducción de mutaciones en comparación con los controles no expuestos. Además, los ELF-EMF aumentaron la capacidad mutagénica de 0,3 y 3 Gy de irradiación gamma en factores de 2,6 y 2,75, respectivamente. Estos resultados sugieren no sólo que los campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (ELF) son mutagénicos como agente único, sino también que pueden potenciar la mutagenicidad de la radiación ionizante. El tratamiento con 0,3 Gy indujo más de 10 veces más mutaciones por unidad de dosis que la irradiación con 3 Gy, lo que indica hipermutabilidad a dosis baja.
(MI) Mariucci G , Villarini M , Moretti M , Taha E , Conte C , Minelli A , Aristei C , Ambrosini MV .
Daño en el ADN cerebral y expresión de la proteína de choque térmico de 70 kDa en ratones CD1 expuestos a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. Int J Radiat Biol. 86(8):701-710, 2010. (GT, LE) OBJETIVO: La cuestión de si la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF), puede contribuir al cáncer cerebral y la neurodegeneración es de interés actual. En este estudio investigamos si la exposición a ELF-MF (50 Hz-1 mT) daña el ADN cerebral e induce la expresión de la proteína de choque térmico de 70 kDa (hsp70). MATERIALES Y MÉTODOS: Los ratones CD1 fueron expuestos a un MF (50 Hz-1 mT) durante 1 o 7 días (15 h/día) y sacrificados al final de la exposición o después de 24 h. Se utilizaron ratones no expuestos y ratones expuestos simuladamente como controles. Los cerebros de los ratones fueron disecados en corteza cerebral-estriado, hipocampo y cerebelo para evaluar el daño primario del ADN y la expresión del gen hsp70. También se evaluaron la ingesta de alimentos, el aumento de peso y la actividad motora. RESULTADOS: Se detectó un aumento del daño primario del ADN en todas las áreas cerebrales de los ratones expuestos sacrificados al final de la exposición, en comparación con los controles. El daño del ADN, como se puede evaluar mediante el ensayo del cometa, pareció repararse en los ratones sacrificados 24 h después de una exposición de 7 días. Ni una exposición corta (15 h) ni larga (7 días) a MF indujo la expresión de hsp70, ni cambios metabólicos y conductuales. CONCLUSIONES: Estos resultados indican que in vivo ELF-MF induce daño reversible del ADN cerebral mientras que no provoca la respuesta al estrés.
(MI) Markkanen A , Juutilainen J , Naarala J. La preexposición a campos magnéticos de 50 Hz modifica la respuesta al daño del ADN inducido por menadiona en células L929 murinas. Int J Radiat Biol. 84(9):742-751, 2008. (IA) 
OBJETIVO: Se investigaron los efectos sobre la respuesta al daño del ADN en células L929 murinas expuestas a campos magnéticos (MF) de 50 Hz con o sin radiación ultravioleta B (UVB, longitud de onda 280-320 nm) o menadiona (MQ). MATERIALES Y MÉTODOS: Las células se expusieron a MF a 100 o 300 microT combinado con MQ (150 microM, 1 hora) o radiación UVB (160 J/m(2)) utilizando varios programas de exposición. Las muestras se tiñeron con yoduro de propidio (PI) y se analizaron mediante citómetro de flujo para determinar las etapas del ciclo celular. Las células apoptóticas se definieron como eventos sub G(1). RESULTADOS: En las células expuestas primero a 100 microT de MF durante 24 h, la respuesta al tratamiento posterior con MQ se alteró significativamente de modo que la proporción de células sub G(1) disminuyó y la proporción de células en la fase G(2)/M aumentó. Cuando se utilizó una dosis de 300 microT de MF, también se redujo la proporción de células en la fase G(1). Las exposiciones a MF después del tratamiento con MQ no alteraron las respuestas a MQ. No se encontraron efectos de la exposición a MF sola o de MF combinada con radiación UVB. CONCLUSIONES: Los resultados refuerzan los hallazgos previos que sugieren que la preexposición a MF puede alterar las respuestas celulares a otros agentes, e indican que MF tan bajas como 100 microT tienen impactos mensurables en procesos celulares relevantes para el cáncer, como el daño al ADN. 
(NORDESTE) Mizuno K, Narita E, Yamada M, Shinohara N, Miyakoshi J. Los campos magnéticos de ELF no afectan la supervivencia celular y el daño del ADN inducido por la radiación ultravioleta B. Bioelectromagnetismo. 35(2):108-115, 2014. (GT, IA) 
Investigamos si la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) tiene efectos de modificación en la supervivencia celular después de la irradiación ultravioleta B (UV-B) y en el proceso de reparación del daño del ADN inducido por la irradiación UV-B en células WI38VA13 subclonadas 2RA y XP2OS(SV). La exposición al campo magnético ELF se realizó utilizando un sistema basado en bobina de Helmholtz que fue diseñado para generar un campo magnético sinusoidal a 5 mT y 60 Hz. La supervivencia celular se evaluó mediante el ensayo WST después de la irradiación UV-B a 20-80 J/m(2) , exposición al campo magnético ELF durante 24 h, seguida de incubación durante 48 h. El daño del ADN se evaluó mediante la cuantificación de la formación del dímero de pirimidina de ciclobutano y la formación del fotoproducto 6-4 utilizando ELISA después de la irradiación UV-B a 20-80 J/m(2) seguida de exposición al campo magnético ELF durante 24 h. No se observaron cambios significativos en la supervivencia celular entre la exposición al campo magnético ELF y la exposición simulada . De manera similar, el daño al ADN inducido por la radiación UV-B no cambió significativamente después de la exposición al campo magnético ELF. Nuestros resultados sugieren que la exposición al campo magnético ELF a 5 mT no tiene un efecto de modificación en la supervivencia celular después de la radiación UV-B y en el proceso de reparación del daño al ADN inducido por la radiación UV-B. 
(E) Nikolova T, Czyz J, Rolletschek A, Blyszczuk P, Fuchs J, Jovtchev G, Schuderer J, Kuster N, Wobus AM. Los campos electromagnéticos afectan los niveles de transcripción de genes relacionados con la apoptosis en células progenitoras neuronales derivadas de células madre embrionarias. ASEB J 19(12):1686-1688, 2005. (GT, GE) 
Se utilizaron células madre embrionarias (ES) de ratón como modelo experimental para estudiar los efectos de los campos electromagnéticos (CEM). Las células progenitoras neuronales positivas para nestina derivadas de ES se expusieron a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja que simulaban campos magnéticos de líneas eléctricas a 50 Hz (ELF-EMF) y a campos electromagnéticos de radiofrecuencia que simulaban las señales del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) a 1,71 GHz (RF-EMF). Después de la exposición a los campos electromagnéticos, se analizaron las células para determinar los niveles de transcripción de genes y proteínas reguladores del ciclo celular, relacionados con la apoptosis y específicos de las neuronas; cambios en la proliferación; apoptosis; y efectos citogenéticos. El análisis cuantitativo de RT-PCR reveló que la exposición a los campos electromagnéticos de ELF a las células neuronales derivadas de ES afectó significativamente los niveles de transcripción de los genes bcl-2, bax y reguladores del ciclo celular "inducibles por daño del ADN por detención del crecimiento" GADD45, mientras que los niveles de ARNm de genes neuronales específicos no se vieron afectados. La exposición a RF-EMF de células progenitoras neuronales resultó en la regulación negativa de Nurr1 neuronal específico y en la regulación positiva de los niveles de ARNm de bax y GADD45. La exposición a RF-EMF a corto plazo durante 6 h, pero no durante 48 h, resultó en un aumento bajo y transitorio de las roturas de doble cadena de ADN. No se observaron efectos de ELF y RF-EMF en la función mitocondrial, la apoptosis nuclear, la proliferación celular y las alteraciones cromosómicas. Podemos concluir que la exposición a EMF de células progenitoras neuronales derivadas de ES afecta transitoriamente el nivel de transcripción de genes relacionados con la apoptosis y el control del ciclo celular. Sin embargo, estas respuestas no están asociadas con cambios detectables en la fisiología celular, lo que sugiere mecanismos compensatorios a nivel traduccional y postraduccional.
(NORDESTE) Okudan N , Celik I , Salbacak A , Cicekcibasi AE , Buyukmumcu M , Gökbel H. Efectos de la exposición prolongada a un campo magnético de 50 Hz en la frecuencia de los eritrocitos policromáticos micronucleares y los linfocitos sanguíneos y en las regiones organizadoras nucleolares argirófilas en linfocitos de ratones. Neuro Endocrinol Lett. 31(2):208-214, 2010. (GT) 
OBJETIVOS: Nos propusimos investigar los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) débiles sobre el tamaño del núcleo, las regiones organizadoras del nucleolar con tinción de plata (AgNOR), la frecuencia de los linfocitos de sangre periférica micronucleados (MPBL) y los eritrocitos policromáticos micronucleados (MPCE). MÉTODOS: Ciento veinte ratones albinos suizos se dividieron equitativamente en 6 grupos. Los grupos de estudio fueron expuestos a 1, 2, 3, 4 y 5 microT de 50 Hz-EMF durante 40 días. Se determinó el número de micronúcleos (MN) por PBL. RESULTADOS: La exposición a ELF-EMF provocó una disminución no lineal del área del núcleo. Se produjo una caída brusca del área de AgNOR del grupo de 1 microT, y a continuación ganó un
nivel insignificantemente más alto que el del grupo de control. El campo no cambió el número medio de AgNOR por núcleo de los grupos. El área relativa de AgNOR tuvo el nivel más alto en el grupo de exposición a 1 microT, y el nivel fue bastante similar al del grupo de exposición a 5 microT.
Los grupos restantes presentaron valores significativamente más bajos, bastante similares a los del nivel de control.
La exposición al campo a cualquier intensidad no afectó significativamente la frecuencia de MPBL o MPCE. El número de MN por PBL en los grupos de exposición a 4 y 5 microT fue significativamente mayor que el de los grupos de exposición de menor intensidad. Los machos en el grupo de exposición a 4 microT mostraron el mayor número de MN por PBL, mientras que los valores cambiaron de manera no lineal. CONCLUSIONES: Los resultados del presente estudio sugieren que las intensidades de </=5 microT de los campos electromagnéticos de 50 Hz no causaron efectos genotóxicos en el ratón. 
(E) Panagopoulos DJ, Karabarbounis A, Lioliousis C. El campo magnético alterno de frecuencia ultraelevada disminuye la reproducción por inducción de daño del ADN. Cell Biochem Biophys. 67(2):703-16, 2013. (LE, GT, RP) 
En los experimentos actuales, se estudió el efecto del campo magnético alterno de 50 Hz en la reproducción de Drosophila melanogaster. Los insectos recién eclosionados se separaron en grupos idénticos de diez machos y diez hembras y se expusieron a tres intensidades diferentes del campo magnético ELF (1, 11 y 21 G) de forma continua durante los primeros 5 días de sus vidas adultas. La capacidad reproductiva se evaluó por el número de pupas F1 de acuerdo con un protocolo bien definido de nosotros. Se encontró que el campo magnético disminuía la reproducción hasta en un 4,3%. El efecto aumentaba con el aumento de las intensidades de campo. Se encontró que la disminución de la capacidad reproductiva se debía a un daño grave del ADN (fragmentación del ADN) y la consiguiente inducción de muerte celular en las células reproductivas, según lo determinado por el ensayo TUNEL aplicado durante la ovogénesis temprana y media (desde el germario hasta la etapa 10) donde no ocurre la apoptosis fisiológica. El aumento del daño del ADN fue más significativo que la disminución correspondiente de la capacidad reproductiva (hasta ~7,5%). Se observó la señal TUNEL-positiva que denota fragmentación del ADN.
En contraste con la exposición a la radiación de microondas de trabajos anteriores nuestros, en los que la fragmentación del ADN se indujo en todas las etapas de desarrollo de la ovogénesis temprana y media, se observó la señal TUNEL positiva en los tres tipos de células de la cámara del óvulo, principalmente en las células nodrizas y foliculares y también en el ovocito, de acuerdo con la exposición a microondas de nuestros trabajos anteriores. Según informes anteriores, la inducción de muerte celular en el ovocito se observó solo en el caso de la exposición a microondas y no después de la exposición a otros factores de estrés como sustancias químicas tóxicas o privación de alimentos. Ahora también se observa por primera vez después de la exposición al campo magnético ELF. Finalmente, en contraste con la exposición a microondas de nuestros experimentos anteriores en los que se encontró que el punto de control del germario era más sensible que la etapa 7-8, en la exposición al campo magnético de los experimentos actuales se encontró que el punto de control de la ovogénesis media era más sensible que el germario.
(E) Rageh MM, El-Gebaly RH, El-Bialy NS. Evaluación de los riesgos genotóxicos y citotóxicos en células cerebrales y de médula ósea de ratas recién nacidas expuestas a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. J Biomed Biotechnol. 2012;2012:716023. (LE, GT, DE, OX)
El presente estudio tuvo como objetivo evaluar la asociación entre la exposición de todo el cuerpo a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) y riesgos genotóxicos y citotóxicos en células cerebrales y de médula ósea de ratas recién nacidas. Las ratas recién nacidas (10 días después del parto) fueron expuestas continuamente a 50 Hz, 0,5 mT durante 30 días. El grupo de control fue tratado como el expuesto con la única diferencia de que las ratas no fueron expuestas al campo magnético. El ensayo Comet se utilizó para cuantificar el nivel de daño del ADN en células cerebrales aisladas. También se lavaron células de la médula ósea para evaluar la inducción de micronúcleos y el índice mitótico. Se utilizaron métodos espectrofotométricos para medir el nivel de malondialdehído (MDA) y la actividad del glutatión (GSH) y la superóxido dismutasa (SOD). Los resultados mostraron un aumento significativo en el momento de cola medio que indica daño del ADN en el grupo expuesto (P < 0,01, 0,001, 0,0001). Además, la exposición a ELF-MF indujo un aumento significativo de cuatro veces (P < 0,01, 0,001) en la inducción de micronúcleos y un aumento de aproximadamente tres veces en el índice mitótico (P < 0,0001). Además, las ratas recién nacidas expuestas a ELF-MF mostraron niveles significativamente más altos de MDA y SOD (P < 0,05). Mientras tanto, ELF-MF no alteró la actividad de GSH. En conclusión, el presente estudio sugiere una asociación entre el daño del ADN y la exposición a ELF-MF en ratas recién nacidas. 
(E) Reyes-Guerrero G, Guzmán C, García DE, Camacho-Arroyo I, Vázquez-García M. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja regulan diferencialmente el estrógeno
Expresión de los receptores alfa y beta en el bulbo olfatorio de la rata. Neurosci Lett. 471(2):109-13, 2010. (GE) 
Recientemente, se han investigado ampliamente los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF EMF) en los sistemas biológicos. En este informe, se estudió la influencia de los ELF EMF en la expresión del ARNm del receptor de estrógeno alfa (ER alfa) y beta (ER beta) del bulbo olfatorio (OB) mediante RT-PCR en ratas hembras y machos adultos. Los resultados revelan por primera vez que los ELF EMF ejercieron un efecto bifásico en la expresión del gen del ARNm del ER beta del OB femenino, que aumentó durante el diestro y disminuyó durante el estro. No observamos ninguna influencia de los ELF EMF en la expresión del ARNm del ER alfa del OB femenino. Nuestros datos demuestran un patrón fluctuante de la expresión del ARNm del ER alfa y beta en el OB femenino a lo largo de las fases del ciclo estral en animales no expuestos a los ELF EMF. Por lo tanto, la expresión más alta del ER alfa se observó en el diestro y la más baja en el proestro. El patrón del ARNm del ER beta fue menos variable, la expresión más baja se observó en el diestro. El nivel de expresión del ARNm de ER-alfa y ER-beta en el OB macho no mostró ninguna variación ni en los animales expuestos a los campos electromagnéticos de ELF ni en los animales no expuestos a ellos. En resumen, los campos electromagnéticos de ELF modulan la expresión del gen ER-beta en el OB de ratas adultas hembras, pero no en los machos. 
(E) Ruiz-Gómez MJ , Sendra-Portero F , Martínez-Morillo M . Efecto de un campo magnético sinusoidal de 2,45 mT a 50 Hz sobre cepas de Saccharomyces cerevisiae deficientes en la reparación de roturas de cadenas de ADN. Int J Radiat Biol. 86(7):602-611, 2010. (GT) 
OBJETIVO: Investigar si la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja produce alteraciones en el crecimiento, ciclo celular, supervivencia y daño del ADN de cepas de levaduras de tipo salvaje (wt) y mutantes. MATERIALES Y MÉTODOS: cepas de Saccharomyces cerevisiae wt y de factor de unión al ADN de alta afinidad 1 (hdf1), factor de unión a la radiación sensible 52 (rad52), mutante rad52 hdf1 se expusieron a 2,45 mT, MF sinusoidal de 50 Hz durante 96 h. El MF se generó mediante un par de bobinas de Helmholtz. Durante este tiempo, se monitoreó el crecimiento midiendo la densidad óptica a 600 nm y se analizó la evolución del ciclo celular mediante análisis morfológico microscópico. Luego, se ensayó la supervivencia de la levadura mediante la prueba de la caída y se extrajo el ADN y se lo sometió a electroforesis. 
RESULTADOS: Se observó un aumento significativo en el crecimiento para la cepa rad52 (P = 0,005,
Análisis de varianza [ANOVA]) y cercano a la significación para la cepa rad52 hdf1 (P = 0,069, ANOVA). Además, los valores de fracción de supervivencia obtenidos para las muestras expuestas a MF fueron en todos los casos menores que para los controles, siendo el valor P obtenido para todo el conjunto de cepas tratadas con MF cercano a la significación (P = 0,066, prueba t de Student). Por el contrario, la evolución del ciclo celular y el patrón de ADN obtenido para las cepas wt y mutantes no se alteraron después de la exposición a MF. CONCLUSIONES: Los datos presentados en el presente informe muestran que la MF aplicada (2,45 mT, sinusoidal 50 Hz, 96 h) induce alteraciones en el crecimiento y la supervivencia de las cepas de S. cerevisiae. En cambio, el tratamiento con MF no induce alteraciones en el ciclo celular y no causa daños en el ADN. 
(MI) Sarimov R , Alipov ED , Belyaev IY . Los campos magnéticos de cincuenta hercios afectan individualmente la conformación de la cromatina en los linfocitos humanos: dependencia de la amplitud, la temperatura y el estado inicial de la cromatina. Bioelectromagnetismo. 32(7):570-579, 2011. (GT) 
Los efectos del campo magnético (MF) a 50 Hz sobre la conformación de la cromatina se estudiaron mediante el método de dependencia anómala del tiempo de la viscosidad (AVTD) en linfocitos humanos de dos donantes sanos. El MF dentro del rango de amplitud pico de 5-20 µT afectó a la conformación de la cromatina. Estos efectos del MF difirieron significativamente entre los donantes estudiados y dependieron de la densidad de flujo magnético y la condensación inicial de la cromatina. Mientras que el estado inicial de la cromatina fue bastante estable en un donante durante un año calendario de mediciones, la condensación inicial varió significativamente en las células de otro donante. Tanto esta variación como el efecto del MF dependieron de la temperatura durante la exposición. A pesar de estas variaciones, la regla general fue que el MF condensó la cromatina relajada y relajó la cromatina condensada. Por lo tanto, en este estudio demostramos que los efectos individuales de la exposición al MF a 50 Hz en amplitudes pico dentro del rango de 5-20 µT pueden observarse en linfocitos humanos en dependencia del estado inicial de la cromatina y la temperatura. 
(MI) Tiwari R, Lakshmi NK, Bhargava SC, Ahuja YR. Epinefrina, integridad del ADN y estrés oxidativo en trabajadores expuestos a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) en subestaciones de 132 kV. Electromagn Biol Med. 24 de enero de 2014. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (LE, GT, HU, OX) 
Existe aprensión por el uso generalizado de aparatos eléctricos y electromagnéticos que supuestamente emiten radiaciones electromagnéticas. Los informes son controvertidos. Estos campos electromagnéticos (CEM) tienen un efecto considerable en el sistema endocrino de los sujetos expuestos. Este estudio se centró en evaluar los posibles efectos biológicos de los CEM de frecuencia extremadamente baja (ELF) en el nivel de epinefrina, el daño del ADN y el estrés oxidativo en sujetos expuestos ocupacionalmente a subestaciones de alta tensión de 132 kV. Se analizó la muestra de sangre de 142 sujetos expuestos y 151 individuos no expuestos. La epinefrina plasmática se midió mediante un ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas, el daño del ADN se estudió mediante un ensayo de cometa alcalino junto con el estrés oxidativo. Los niveles de epinefrina de los subgrupos mostraron una concentración media de 75,22 ± 1,46, 64,43 ± 8,26 y 48,47 ± 4,97 para los grupos de exposición alta, media y baja, respectivamente. El daño del ADN osciló entre 1,69 µm y 9,91 µm. Los niveles de estrés oxidativo mostraron un aumento significativo. Se descubrió que los individuos empleados en los procedimientos con línea viva eran vulnerables al estrés electromagnético con concentraciones alteradas de epinefrina, daño del ADN y aumento del estrés oxidativo .
(MI) Udroiu I , Cristaldi M , Ieradi LA , Bedini A , Giuliani L , Tanzarella C. Clastogenicidad y aneuploidía en ratones recién nacidos y adultos expuestos a campos magnéticos de 50 Hz. Int J Radiat Biol. 82(8):561-567, 2006. (GT, DE, LE)
OBJETIVO: Detectar posibles propiedades clastogénicas y aneugénicas de un campo magnético de 50 Hz y 650 muT. MATERIALES Y MÉTODOS: Prueba de micronúcleos con CREST
(Calcinosis, Fenómeno de Raynaud, Dismotilidad Esofágica, Esclerodactilidad, Telangectasia) se realizó tinción de anticuerpos en muestras de hígado y sangre periférica de ratones recién nacidos expuestos a un campo magnético ELF (Frecuencia Extremadamente Baja) durante toda la vida intrauterina (21 días), y en médula ósea y sangre periférica de ratones adultos expuestos al mismo campo magnético durante el mismo período. RESULTADOS: Los datos obtenidos en ratones recién nacidos muestran un aumento significativo en las frecuencias de micronúcleos. En términos absolutos, la mayoría de los micronúcleos inducidos fueron CREST-negativos (es decir, formados por un fragmento de cromosoma). Sin embargo, en términos relativos, la exposición a ELF causó un aumento de dos veces en los micronúcleos CREST-negativos y un aumento de cuatro veces en los micronúcleos CREST-positivos (es decir, formados por un cromosoma completo). No se registró ningún efecto significativo en los adultos expuestos. CONCLUSIONES: Estos hallazgos sugieren la necesidad de investigar las propiedades aneugénicas de los campos magnéticos ELF para establecer una posible relación con la carcinogénesis. 
(NORDESTE) Verschaeve L , Anthonissen R , Grudniewska M , Wudarski J , Gevaert L , Maes A. Investigación de la genotoxicidad de los campos magnéticos de frecuencia ultra baja en Salmonella typhimurium con la prueba sensible VITOTOX basada en SOS. Bioelectromagnetismo. 32(7):580-584, 2011. (GT, IA) 
Realizamos una investigación de genotoxicidad de campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) (MF, 50 Hz, 100 y 500 µT, 1 y 2 h de exposición) solos y en combinación con mutágenos químicos conocidos utilizando la prueba VITOTOX. Esta prueba es un ensayo de reportero muy sensible de la bacteria Salmonella typhimurium basado en la respuesta SOS. Nuestro estudio mostró que los ELF-MF no inducen mutagenicidad basada en SOS en la bacteria S. typhimurium y no muestran ningún efecto sinérgico cuando se combinan con mutágenos químicos. 
(E) Villarini M, Ambrosini MV, Moretti M, Dominici L, Taha E, Piobbico D, Gambelunghe C, Mariucci G. Expresión de hsp70 en el cerebro y daño del ADN en ratones expuestos a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja: un estudio de dosis-respuesta. Int J Radiat Biol. 89(7):562-570, 2013.
(LE, GT) 
Objetivo: Determinar si existe una relación dosis-respuesta entre la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) a diferentes densidades y la expresión de la proteína de choque térmico de 70 kDa (hsp70) y el daño del ADN en el cerebro de ratón. Materiales y métodos: Se expusieron ratones CD1 macho a ELF-MF (50 Hz; 0,1, 0,2, 1 o 2 mT) durante 7 días (15 horas/día) y se sacrificaron al final de la exposición o después de 24 h. La expresión de Hsp70 se determinó en la corteza cerebral-estriado, el hipocampo y el cerebelo mediante reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa en tiempo real (RT-PCR) y análisis de transferencia Western. El daño primario del ADN se evaluó en los mismos tejidos mediante el ensayo cometa. Se utilizaron ratones expuestos simuladamente como controles. Resultados: No se produjeron cambios en el ARNm de hsp70 ni en la proteína correspondiente tras la exposición a ELF-MF, excepto un leve aumento del ARNm en el hipocampo de los ratones expuestos a 0,1 mT de ELF-MF. Sólo los ratones expuestos a 1 o 2 mT y sacrificados inmediatamente después de la exposición presentaron roturas de la cadena de ADN superiores a las de los controles en todas las áreas cerebrales; dicha rotura del ADN revirtió a la línea base en los ratones sacrificados 24 h después de la exposición. Conclusiones: Estos datos muestran que los ELF-MF de alta densidad sólo inducen daño reversible del ADN cerebral mientras que no afectan a la expresión de hsp70. 
(MI) Wahab MA , Podd JV , Rapley BI , Rowland RE . Frecuencias elevadas de intercambio de cromátidas hermanas en linfocitos de sangre periférica humana en división expuestos a campos magnéticos de 50 Hz. Bioelectromagnetismo. 28(4):281-288, 2007. (GT, WS) 
La técnica citomolecular in vitro, intercambio de cromátidas hermanas (SCE), se aplicó para probar la potencialidad clastogénica de campos electromagnéticos (CEM) de frecuencia extremadamente baja (ELF) en linfocitos de sangre periférica humanos (HPBL). Las frecuencias de SCE se puntuaron al dividir linfocitos de sangre periférica (PBL) de seis donantes de sangre masculinos sanos en dos rondas de experimentos, R1 y R2, para determinar la reproducibilidad. Los cultivos de linfocitos en los ocho experimentos realizados en cada ronda se expusieron a MF sinusoidales (continuas o pulsadas) o cuadradas (continuas o pulsadas) de 50 Hz a intensidades de campo de 1 microT o 1 mT durante 72 h. Se observó un aumento significativo en el número de SCE/célula en las condiciones experimentales agrupadas en comparación con los controles en ambas rondas. La frecuencia de SCE más alta en R1 fue 10,03 para un campo continuo cuadrado, y 10,39 para un campo continuo cuadrado fue la segunda frecuencia más alta en R2. Se propone la reticulación del ADN en la horquilla de replicación como un modelo que podría explicar el vínculo mecanicista entre la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) y el aumento de la frecuencia de SCE.
(E) Wang Z, Sarje A, Che PL, Yarema KJ. Los campos magnéticos estáticos (SMF) de intensidad moderada (0,23-0,28 T) modulan la señalización y la diferenciación en células embrionarias humanas. BMC Genomics. 10:356, 2009. (GE)
ANTECEDENTES: Existe evidencia contundente de que los campos magnéticos modulan los sistemas vivos. Sin embargo, hasta la fecha, estudios rigurosos se han centrado en la identificación del biosensor a nivel molecular (por ejemplo, pares de iones radicales o membranas) o en el comportamiento de animales completos, lo que deja un vacío en la comprensión de cómo los efectos moleculares se traducen en respuestas a nivel de tejido y organismo. Este estudio comienza a cerrar esta brecha investigando los campos magnéticos estáticos (SMF) a través del perfil global de ARNm en células embrionarias humanas junto con el análisis de software para identificar las vías de señalización afectadas. RESULTADOS: El análisis de software de la expresión génica en células expuestas a 0,23-0,28 T SMF mostró que nueve redes de señalización respondieron a SMF ; de estas, se realizó una validación bioquímica detallada para la red vinculada a la citocina inflamatoria IL-6. Descubrimos que la activación a corto plazo (<24 h) de IL-6 implicó la regulación positiva coordinada del receptor tipo toll-4 (TLR4) con cambios complementarios en NEU3 y ST3GAL5 que redujeron el gangliósido GM3 de una manera que aumentó la activación de TLR4 e IL-6. La pérdida de GM3 también proporcionó un mecanismo plausible para la atenuación de las respuestas celulares al SMF que se produjeron durante períodos de exposición más prolongados. Finalmente, las respuestas mediadas por SMF se manifestaron a nivel celular como cambios morfológicos y marcadores bioquímicos indicativos de la diferenciación de preoligodendrocitos. CONCLUSIÓN: Este estudio proporciona un marco que describe cómo la exposición magnética se transduce desde un biosensor molecular plausible (membranas lipídicas) a respuestas a nivel celular que incluyen la diferenciación hacia linajes neuronales. Además, SMF proporcionó un estímulo que descubrió nuevas relaciones (que existen incluso en ausencia de campos magnéticos) entre los gangliósidos, la regulación dependiente del tiempo de la señalización de IL-6 por estos glicoesfingolípidos y el destino de las células embrionarias. 
(NORDESTE) Williams PA , Ingebretsen RJ , Dawson RJ . La exposición a un campo magnético de 14,6 mT ELF no produce roturas de ADN en el sistema modelo Salmonella, pero proporciona evidencia de protección contra el estrés térmico. Bioelectromagnetismo. 27(6):445-450, 2006. (GT) 
En este estudio, demostramos que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja no causa roturas de ADN en este sistema de prueba de Salmonella. Sin embargo, los datos sí proporcionan evidencia de que la exposición a campos magnéticos induce protección contra el estrés térmico. Los cultivos bacterianos se expusieron a campos magnéticos (campos de 14,6 mT a 60 Hz, con ciclos de 5 minutos encendidos y 10 minutos apagados durante 4 horas) y a un control con temperatura ajustada. Se analizaron las roturas de ADN de cadena simple y doble utilizando un contador de eventos de recombinación. Después de la exposición a campos magnéticos o al control, se cultivaron en placas indicadoras a partir de las cuales se pueden cuantificar los eventos de recombinación y deducir la frecuencia de las roturas de cadenas de ADN. El efecto de los campos magnéticos también se controló utilizando un mutante deficiente en recombinación (recA). Los resultados no mostraron un aumento significativo en los eventos de recombinación y las roturas de cadenas debido a los campos magnéticos. La evidencia de protección contra el estrés térmico se determinó mediante un ensayo de viabilidad celular que comparó las tasas de supervivencia de las células expuestas a MF y las células de control después de la administración de un estrés térmico de 53 grados C durante 10 minutos. Las células de control exhibieron nueve veces más mortalidad celular que las células expuestas a MF. Este sistema de Salmonella proporciona muchos mutantes y herramientas genéticas para una mayor investigación de este fenómeno.
(MI) Yokus B , Akdag MZ , Dasdag S , Cakir DU , Kizil M. Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja causan daño oxidativo al ADN en ratas. Int J Radiat Biol. 84(10):789-795, 2008. (GT) 
OBJETIVO: Detectar los efectos genotóxicos de los campos magnéticos (MF) de frecuencia extremadamente baja (ELF) sobre las modificaciones oxidativas de las bases del ADN [8-hidroxiguanina (8-OH-Gua),
2,6-diamino-4-hidroxi-5-formamidopirimidina (FapyGua) y
4,6-diamino-5-formamidopirimidina (FapyAde)] en leucocitos de rata, medidos después de la exposición a ELF-MF. MATERIALES Y MÉTODOS: Después de la exposición a ELF-MF (50 Hz, 100 y 500 microT, durante 2 horas/día durante 10 meses), se extrajo el ADN y se midió las lesiones del ADN mediante cromatografía de gases/espectrometría de masas (GC/MS) y cromatografía líquida/espectrometría de masas (LC/MS). RESULTADOS: Los niveles de FapyAde, FapyGua y 8OHdG en el ADN aumentaron con 100 microT y 500 microT de ELF-MF en comparación con un grupo de control en jaula y un grupo simulado; sin embargo, solo se observó significancia estadística en el grupo expuesto a 100 microT. CONCLUSIÓN: Este es el primer estudio que informa que La exposición a ELF-MF genera modificaciones de bases de ADN inducidas oxidativamente que son mutagénicas en células de mamíferos , como FapyGua, FapyAde y 8-OH-Gua, in vivo. Esto puede explicar estudios previos que muestran daño al ADN e inestabilidad genómica. Estos hallazgos respaldan la hipótesis de que la exposición crónica a 50 Hz MF puede ser potencialmente genotóxica. Sin embargo, la intensidad de ELF-MF tiene una influencia importante en la magnitud del daño al ADN.
(MI) Yoon HE, Lee JS, Myung SH, Lee YS. Aumento de γ-H2AX por exposición a campos magnéticos de 60 Hz combinados con radiación ionizante, pero no peróxido de hidrógeno, en líneas celulares humanas no tumorígenas. Int J Radiat Biol. 28 de enero de 2014. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (GT, IA) 
Objetivo: Los efectos genotóxicos se han considerado el estándar de oro para determinar si un factor ambiental es un carcinógeno, pero los datos actualmente disponibles para campos magnéticos variables en el tiempo de frecuencia extremadamente baja (ELF-MFs) siguen siendo controvertidos. Como estímulo ambiental, el efecto de ELF-MFs en el ADN celular puede ser sutil. Por lo tanto, se justifica un método más sensible y una estrategia de investigación sistemática para evaluar la genotoxicidad. Materiales y métodos: Investigamos el efecto de ELF-MFs en combinación con radiación ionizante (IR) o H 2 O 2 en la respuesta al daño del ADN de la expresión de H2AX fosforilada (γ-H2AX) y la producción de focos de γ-H2AX en sistemas de células humanas no tumorígenas que consisten en células de fibroblastos pulmonares humanos WI38 y células epiteliales pulmonares humanas L132. Resultados: La exposición a 60 Hz, 2 mT ELF-MFs durante 6 h produjo un aumento de la expresión de γ-H2AX, así como la producción de focos de γ-H2AX, un marcador común de rotura de doble cadena (DSB) del ADN . Sin embargo, la exposición a 1 mT ELF-MFs no tuvo el mismo efecto. Además, la exposición a 2 mT ELF-MFs potenció la expresión de γ-H2AX y la producción de focos de γ-H2AX cuando se combinó con IR , pero no cuando se combinó con H 2 O 2. Conclusiones: Los ELF-MFs podrían afectar la respuesta al daño del ADN y, en combinación con diferentes estímulos, proporcionar diferentes efectos sobre γ-H2AX.
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 I. 	Resumen
 
La respuesta al estrés es un mecanismo de protección celular que se caracteriza por la síntesis de proteínas de estrés. La respuesta al estrés, por su propia naturaleza, muestra que las células reaccionan a los campos electromagnéticos como potencialmente dañinos . La respuesta al estrés es un mecanismo de protección importante que permite a las células de animales, plantas y bacterias sobrevivir a los estresores ambientales con la ayuda de las proteínas de choque térmico (hsp). Es estimulada tanto por campos electromagnéticos de energía no térmica (ELF) como por radiofrecuencia (RF) no térmica, así como por radiofrecuencia (RF) térmica, por lo que las energías muy diferentes no son críticas para activar el ADN para sintetizar proteínas. Es probable que haya una interacción directa de los campos electromagnéticos de ELF y RF con el ADN, ya que las secuencias de ADN específicas son sensibles a los campos electromagnéticos y conservan su sensibilidad cuando se transfieren a construcciones moleculares artificiales. La investigación científica básica es esencial para determinar los parámetros biológicos necesarios para evaluar los riesgos para la salud de los campos electromagnéticos (CEM) y los mecanismos moleculares que los explican. Sin embargo, la naturaleza adversa del debate sobre el riesgo ha nublado la evaluación de la ciencia. Para aclarar los resultados de la investigación sobre la estimulación de la respuesta al estrés por campos electromagnéticos, es necesario considerar el contexto científico, así como la investigación. Hay amplia evidencia de que los campos de ELF y RF activan el ADN en las células y causan daños a niveles de exposición que se consideran "seguros" (es decir, por debajo de los límites de exposición actuales que se basan en el calentamiento de los tejidos medido en la tasa de absorción específica o SAR). Debido a que los campos electromagnéticos no térmicos son biológicamente activos y potencialmente dañinos, se deben desarrollar nuevas normas de seguridad para proteger contra posibles daños a niveles no térmicos, y las normas se deben definir en términos de una dosis biológica no térmica. Menos de una cuarta parte de las referencias relevantes enumeradas en la Tabla 1 aparecen en la lista IEEE que condujo a las recomendaciones IEEE C95.1 recientemente revisadas (abril de 2006).
 
 
II. 	Proteínas de estrés: conclusiones (proteínas de choque térmico)
 
Conclusión : La investigación científica ha demostrado que el público no está protegido de los daños potenciales que puede causar la exposición a los campos electromagnéticos, tanto de frecuencia industrial (ELF) como de radiofrecuencia (RF).  
Conclusión: el daño del ADN (por ejemplo, rotura de cadenas), una causa de cáncer, se produce a niveles de ELF y RF que están por debajo de los límites de seguridad. Además, no existe protección contra los efectos acumulativos estimulados por diferentes partes del espectro electromagnético. 
  
Conclusión: La base científica de los límites de seguridad de los campos electromagnéticos es errónea cuando los mismos mecanismos biológicos se activan en rangos de ELF y RF a niveles muy diferentes de la tasa de absorción específica (SAR). La activación del ADN para sintetizar proteínas de estrés (la respuesta al estrés) se estimula en el rango de ELF a un nivel de SAR no térmico que es más de mil millones de veces inferior al mismo proceso activado en el rango de RF a nivel térmico. 
 
Conclusión : Es necesario un estándar biológico que sustituya al estándar térmico y que también proteja contra los efectos acumulativos en todo el espectro EM.
 
 
III. 	Activación de la respuesta al estrés por ELF y RF
 
En las siguientes secciones y en las tablas se presentará mucha información detallada sobre la respuesta al estrés, pero el hallazgo más importante que hay que tener en cuenta es que tanto los campos ELF como los RF activan la síntesis de proteínas de estrés . No todas las células responden a los campos EMF, pero la activación del mismo mecanismo celular por estímulos térmicos y no térmicos en una variedad de células muestra que tanto los campos ELF como los RF son biológicamente activos y que una "dosis" biológica de EMF no se puede describir en términos de SAR (Blank y Goodman, 2004a). El SAR es irrelevante para las respuestas ELF no térmicas, donde los umbrales de energía son muchos órdenes de magnitud inferiores a los de RF. Es necesaria una nueva definición de dosis de EMF para describir un límite de seguridad, y el SAR debe reemplazarse por una medida de exposición que se pueda definir en términos biológicos.	 
 
La respuesta al estrés, por su propia naturaleza, muestra que las células reaccionan a los campos electromagnéticos como potencialmente dañinos . La respuesta al estrés es un mecanismo de protección importante que permite a las células de animales, plantas y bacterias sobrevivir a los estresores ambientales, como los aumentos bruscos de temperatura (originalmente llamados "choque térmico"), la hipoxia y los metales pesados tóxicos disueltos como el Cd +2 y las especies oxidativas que pueden dañar las proteínas y el ADN ("estrés oxidativo"). La respuesta al estrés se conserva evolutivamente en esencialmente todos los organismos eucariotas y procariotas, pero no todos los estresores son efectivos en todas las células, y diferentes proteínas del estrés se activan en diferentes condiciones. Las proteínas del estrés son una familia de alrededor de 20 proteínas diferentes, que varían en tamaño desde unos pocos kilodaltons hasta más de 100 kD. Las familias de proteínas de 27 kD y 70 kD son las más comunes y las más estudiadas.	 
 
Kültz (2005) ha llamado a la respuesta al estrés una "... reacción de defensa de las células al daño que las fuerzas ambientales infligen a las macromoléculas", basándose en la evidencia del análisis genético que muestra que la respuesta al estrés es una reacción al daño molecular. Los genes activados como un grupo junto con los genes del estrés, que Kültz llama el "proteoma universalmente conservado", son aquellos asociados con la detección y reparación del daño al ADN y las proteínas. Las proteínas del estrés ayudan a las proteínas dañadas a replegarse para recuperar sus conformaciones, y también actúan como "chaperonas" para transportar las proteínas celulares a sus destinos en las células. El daño molecular estimulado por los campos ELF no térmicos ocurre en ausencia de un aumento de la temperatura. Se estima que los umbrales de energía ELF son de aproximadamente 10-12 W /kg, más de mil millones de veces más bajos que los estímulos térmicos que causan daño en el rango de RF (Blank y Goodman, 2004a).	 
 
La respuesta clásica al estrés ante un aumento brusco de la temperatura (es decir, el "choque térmico") está asociada a una vía bioquímica en la que los factores de transcripción conocidos como factores de choque térmico, HSF, se translocan del citoplasma al núcleo, se trimerizan y se unen al ADN en los elementos de choque térmico (HSE) en los promotores de los genes. El promotor es el
Segmento de ADN donde se inicia la síntesis de proteínas y no forma parte de la región codificante.
Los HSE contienen secuencias de nucleótidos específicas, nGAAn, que son las secuencias de consenso para los estímulos térmicos. La unión de los HSF a los HSE, etc., es similar para el choque térmico en células vegetales, animales y bacterianas. Se ha demostrado que los campos electromagnéticos de rango ELF siguen la misma secuencia de eventos en la inducción de proteínas de respuesta al estrés en células humanas, incluidas las mamarias.
(MCF7, HTB124), leucemia (HL60), células epiteliales, así como E. coli y células de levadura.	 
 
Estudios realizados con embriones de pollo y células de cromosomas de glándulas salivales de Drosophila y Sciara han producido evidencia gráfica de los efectos de los campos electromagnéticos. En los cromosomas de las glándulas salivales de Drosophila y Sciara , los campos electromagnéticos causan la formación de "soplos", regiones agrandadas a lo largo del cromosoma, en los loci asociados con la activación de genes de choque térmico. Esto es seguido por concentraciones elevadas de transcripciones en los sitios y, finalmente, la síntesis de proteínas de estrés (Goodman y Blank, 1998). Los cambios en la morfología cromosómica son característicos de la respuesta de estrés tanto a los campos electromagnéticos como a las temperaturas elevadas. Los embriones de pollo desarrollan corazones que dejan de latir cuando se reduce la concentración de oxígeno, pero que pueden protegerse y mantenerse latiendo si se han inducido proteínas de estrés mediante campos de ELF (DiCarlo et al, 1998) y en el rango de RF (Shallom et al, 2002).	 
 
Las vías de respuesta celular a los campos electromagnéticos se han caracterizado en el rango de frecuencias extremadamente bajas (ELF, por sus siglas en inglés) (Goodman y Blank, 2002) y se ha descubierto que comparten algunas de las características del estrés por choque térmico, como el movimiento de los monómeros de los factores de choque térmico desde el citoplasma hasta el núcleo. El mecanismo bioquímico que se activa, la vía de señalización MAPK, difiere de la vía térmica (Goodman y Blank, 2002), pero es la misma que la vía no térmica en el rango de frecuencias de radiofrecuencia (Leszczynski et al, 2002).	  
 
El gen HSP70 se activa en cuestión de minutos en las células expuestas a campos ELF (Lin et al, 1997), y se acompaña de la unión de los HSF a los sitios de nucleótidos específicos en el promotor del gen. Sin embargo, diferentes segmentos del promotor de ADN funcionan como HSE. La investigación en el rango ELF ha demostrado que el promotor de la principal proteína de estrés, hsp70, tiene dos dominios que responden a dos estímulos físicos diferentes, EMF y un aumento de la temperatura (Lin et al, 1999). Los dominios específicos del estímulo tienen diferentes secuencias de ADN que no se pueden intercambiar. Las secuencias de consenso de ADN que responden a EMF son nCTCTn (Lin et al, 1997; 1999). Estas difieren de las secuencias de consenso nGAAn para estímulos térmicos. La existencia de dos secuencias de consenso diferentes que responden a EMF y al aumento de temperatura, respectivamente, son evidencia molecular de diferentes vías que responden a estímulos no térmicos y térmicos.	 
 
En otra serie de experimentos, se incluyó una secuencia de ADN del promotor de un gen sensible a los campos electromagnéticos en un constructo que contenía un gen indicador, ya sea cloranfenicol amino transferasa (CAT) o luciferasa. En cada caso, el constructo demostró ser sensible a los campos electromagnéticos y reaccionó cuando se aplicó un campo de campo electromagnético (Lin et al, 2001). La capacidad de transferir secuencias de ADN sensibles a los campos electromagnéticos que posteriormente responden a un campo electromagnético es otra prueba que vincula la respuesta celular a una estructura de ADN.
 
En el choque térmico, la respuesta al estrés se activa cuando las señales extracelulares afectan a los receptores de la membrana plasmática. Esto probablemente no sucede con un campo electromagnético, que puede penetrar fácilmente en toda la célula y, por lo tanto, sus acciones no se limitan a la membrana. Se puede transferir la respuesta al campo electromagnético mediante la transferencia de las secuencias de consenso del ADN (Lin et al, 2001), por lo que es probable que el mecanismo de activación implique la interacción directa del campo electromagnético con las secuencias de consenso del ADN. Las vías de transducción de señales celulares de la respuesta al choque térmico están implicadas en la regulación del proceso estimulado por el campo electromagnético, probablemente a través de los mecanismos de control de retroalimentación que responden a las proteínas de estrés sintetizadas o las concentraciones de ARNm que las codifican (Lin et al, 1998).	  
 
Se ha demostrado que la inducción repetida de la respuesta al estrés en una célula induce citoprotección, una respuesta reducida asociada con la reestimulación (Blank y Goodman, 1998). Esto es análogo a la termotolerancia, la respuesta reducida a un aumento de temperatura después de una respuesta inicial de choque térmico. Los experimentos con embriones de pollo en desarrollo muestran una habituación similar a la estimulación repetida en el rango de ELF (DiCarlo et al, 2002). Existen diferentes efectos de las exposiciones continuas e intermitentes a campos electromagnéticos que muestran características de control de retroalimentación en la respuesta al estrés estimulada por campos electromagnéticos (Lin et al, 1997). Esta reacción autorregulatoria es una indicación de que el mecanismo de termotolerancia es inherente también a la respuesta a un único estímulo.
 
En muchos laboratorios se ha demostrado que la RF también estimula la respuesta celular al estrés y que las células comienzan a sintetizar proteínas de estrés en muchos tipos diferentes de células (p. ej., Kwee et al, 2001; Shallom et al, 2002; Leszczynski et al, 2002; Weisbrot et al, 2004). Cotgreave (2005) incluyó en su resumen de datos muchas células que no sintetizaron proteínas de estrés en respuesta a la estimulación por RF. Las listas de la Tabla 1 contienen resultados positivos y negativos adicionales. Está bastante claro que ciertas líneas celulares no responden a los campos electromagnéticos sintetizando proteínas de estrés. Se desconocen las razones, pero los cambios en las células en cultivos de tejidos y en células cancerosas pueden hacer que algunas de ellas sean incapaces de responder a los campos electromagnéticos. Además de las mutaciones en las líneas celulares, la exposición previa a campos de RF y de ELF ambientales en el laboratorio también puede afectar la capacidad de respuesta. Lo que podemos decir en resumen en esta etapa es que:
 
· La respuesta al estrés se ha demostrado en muchas células y se ha relacionado con cambios en el ADN y los cromosomas.
 
· Existen similitudes en la síntesis de proteínas de estrés estimuladas en los rangos de frecuencia RF térmica y ELF no térmica.
 
· El mecanismo bioquímico que se activa es la misma vía no térmica tanto en ELF como en RF, y no está asociado con la respuesta térmica.
 
 
IV. 	Mecanismos de activación del ADN: campos electromagnéticos y electrones
 
Consideramos el ADN como un polímero muy estable que almacena y transmite información genética de generación en generación. Sin embargo, el ADN también debe desintegrarse con relativa facilidad para permitir la síntesis proteica continua necesaria para mantener vivas las células. Por lo general, este proceso se inicia cuando proteínas especializadas llamadas factores de transcripción se unen al ADN.
Sin embargo, tanto los campos ELF como los RF también estimulan el ADN para iniciar la síntesis de proteínas. La estimulación de la síntesis de proteínas de estrés por los campos electromagnéticos indica la activación del ADN, incluso por campos ELF no térmicos relativamente débiles. Esto plantea la posibilidad de que los campos electromagnéticos puedan causar otros cambios en el ADN que interfieran con los procesos de copia y reparación del ADN, y que puedan conducir a mutaciones y cáncer.
 
La síntesis de proteínas comienza cuando las dos cadenas de ADN se separan para formar una copia de ARNm del código de aminoácidos de una proteína en particular. Esto ocurre en el segmento específico de ADN donde se une el factor de transcripción y, al formar un enlace, cambia la distribución de electrones. Dado que investigaciones recientes han demostrado la conducción de electrones en el ADN (Wan et al, 1999; 2000; Ratner, 1999; Porath et al, 2000; Giese y Spichty, 2000), es posible que los campos electromagnéticos afecten la distribución y el movimiento de electrones en el ADN y ayuden a separarse para iniciar la síntesis de proteínas, de manera similar a la acción de un factor de transcripción. El transporte de carga a través del ADN depende de la secuencia de ADN (Shao et al, 2005) y existen razones para creer que los campos electromagnéticos harían que el ADN se separara en la secuencia de consenso de los campos electromagnéticos, nCTCTn (Blank y Goodman, 2002).	 
 
La capacidad de perturbaciones relativamente pequeñas para estimular el ADN para iniciar la biosíntesis es consistente con perturbaciones mayores que conducen a roturas de cadenas de ADN. Varios estudios experimentales han informado de roturas de cadenas simples y dobles en el ADN y otros daños cromosómicos después de la exposición a campos ELF (Lai y Singh, 1997a; Ivancsits et al, 2005, Diem et al, 2005; Winker et al, 2005). Ivancsits et al (2005) encontraron daño del ADN en fibroblastos, melanocitos y células de la granulosa de rata, pero no en linfocitos, monocitos y células del músculo esquelético. También se han informado roturas de cadenas simples y dobles y otros daños del ADN después de la exposición a campos de RF (Phillips et al, 1998; Sarimov et al, 2004; Lai y Singh, 2005).
 
Los estudios de Ivancsits, Diem y Winker citados anteriormente forman parte del Proyecto REFLEX, una colaboración de doce laboratorios en siete países de la Unión Europea (REFLEX, 2004). El grupo descubrió que las exposiciones a campos ELF y RF, por debajo de los límites de seguridad actuales, modificaban la expresión de muchos genes y proteínas. También informaron de daños en el ADN (por ejemplo, roturas de cadenas, micronúcleos, daño cromosómico) debido a los campos ELF a exposiciones de 35 μT. Se produjeron efectos genotóxicos similares en fibroblastos, células de la granulosa y células HL60 por campos de RF a SAR entre 0,3 y 2 W/kg. La expresión y fosforilación de la proteína de estrés hsp27 fue una de las muchas proteínas afectadas.
 
El Informe del Proyecto REFLEX (2004) está disponible en Internet y vale la pena consultarlo como fuente de mucha información sobre los efectos en las células in vitro debido a las exposiciones a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y de radiofrecuencia (RF) que encontramos en nuestro entorno. El Informe tiene una introducción de Ross Adey, una de las últimas cosas que escribió, en la que nos habla de la importancia de establecer “...métricas de exposición esenciales... basadas en mecanismos de interacciones de campo en los tejidos”. Se necesita una métrica biológica para caracterizar la exposición a los campos electromagnéticos.
 
La posibilidad de que los campos electromagnéticos puedan causar mayores daños al ADN en el rango de radiofrecuencia y en exposiciones más prolongadas fue demostrada por Phillips et al (1998), quienes informaron más roturas de ADN cuando las células fueron expuestas a SAR más altas. Sugirieron que la velocidad a la que se puede reparar el daño del ADN (o eliminarlo por apoptosis) es limitada, y cuando la tasa de daño a los SAR más altos excede la tasa de reparación, existe la posibilidad de retener mutaciones e iniciar la carcinogénesis. Chow y Tung (2000) informaron que la exposición a un campo magnético de 50 Hz mejora la reparación del ADN a través de la inducción de la síntesis de DnaK/J. La eterna lucha en las células y los organismos entre las fuerzas que tienden a descomponer las cosas (catabolismo) y las que tienden a acumularlas y repararlas (anabolismo) probablemente explique gran parte de la variabilidad que se encuentra en los experimentos con células, así como con personas.	 
 
Los cambios en el ADN iniciados por los campos ELF no pueden explicarse por efectos térmicos. Los campos eléctricos y magnéticos interactúan con cargas y dipolos magnéticos, y los mecanismos fundamentales deben basarse en última instancia en estas interacciones. A partir de los datos de la Tabla 2, es claro que se necesita relativamente poca energía para los efectos sobre la transferencia de electrones (Blank y Goodman, 2002; 2004b; Blank, 2005). Las bajas energías necesarias para perturbar el ADN en el rango ELF sugieren que el mecanismo involucra electrones, por ejemplo, probablemente en los enlaces de hidrógeno que mantienen unidas las dos cadenas de ADN. Los electrones tienen una relación carga-masa muy alta y es más probable que se vean afectados incluso por campos eléctricos y magnéticos débiles.
 	 
Existen muchos indicios de que los electrones están involucrados en las reacciones de los campos electromagnéticos con el ADN. En experimentos que estimulan la respuesta al estrés, la fuerza estimada de ~10 -21 newtons que activa el ADN puede mover un electrón libre aproximadamente la longitud de un enlace de hidrógeno (~0,3 nm) en 1 ns. La velocidad calculada de los electrones es comparable a las velocidades de los electrones medidas en el ADN (Wan et al, 1999; 2000), y también es esperable si los electrones se mueven a la tasa de parpadeo de ~nanómetros/picosegundos de los protones en redes enlazadas con hidrógeno (Fecko et al, 2003) que estaría presente en sitios de ADN normalmente hidratados. Los electrones pueden hacer túneles a distancias nanométricas en las proteínas (Gray y Winkler, 2003), y los experimentos han demostrado un movimiento comparable de electrones en el ADN (Wan et al, 1999; 2000). Se podría esperar que los electrones se movieran más fácilmente desde las bases CTCT en la secuencia de consenso, debido a sus bajas afinidades electrónicas. Finalmente, se ha demostrado que los campos ELF aceleran la transferencia de electrones en reacciones de oxidación-reducción (Blank y Soo, 1998; 2003).	 
 
El hecho de que el mismo mecanismo no térmico se active en los rangos ELF y RF enfatiza que no es la energía total asociada con el EMF la que es crítica, sino más bien las oscilaciones regulares de la fuerza estimulante. Como ya se mencionó anteriormente, la energía asociada con cada onda (es decir, energía/ciclo) es más o menos independiente de la frecuencia. Si se necesita la misma energía para alcanzar el umbral tanto en ELF como en RF, las muchas repeticiones a la frecuencia más alta hacen que el umbral no térmico se alcance en un tiempo más corto y la energía total absorbida a lo largo del tiempo aumente con la frecuencia. Incluso en el rango ELF, donde los niveles de SAR son muy bajos, la respuesta al estrés se activa con exposiciones cortas a campos de menos de 1 μT, mientras que se han informado roturas de cadena simple y doble en el ADN con exposiciones más prolongadas a intensidades de campo más altas ~0,1 mT (Lai y Singh, 2005). Los dos mecanismos parecen estar relacionados en el sentido de que las roturas en el ADN parecen ser el resultado de mecanismos de radicales libres que también involucran reacciones de transferencia de electrones (Lai y Singh,
1997b).	 
 
La reacción de los campos electromagnéticos con el ADN difiere de las que se enumeran en la Tabla 2 en que parecen
que se produzca con igual facilidad en las frecuencias muy diferentes en los rangos de ELF y RF. La dependencia de la frecuencia de una reacción proporciona información sobre cómo las constantes de tiempo de los procesos de transferencia de carga se ven afectadas por los campos, y las respuestas de frecuencia de los pocos sistemas biológicos sensibles a los campos electromagnéticos que se han estudiado sugieren que los campos son más efectivos en frecuencias cercanas a los ritmos naturales de los procesos afectados (Blank y Soo, 2001a; Blank y Goodman, 2004b; Blank, 2005). Los óptimos de frecuencia para las enzimas, Na,K-ATPasa y citocromo oxidasa, difieren en un orden de magnitud con máximos en aproximadamente 60 Hz y 800 Hz, respectivamente (Blank y Soo, 2001a), en ambos casos cerca del máximo de frecuencia observado de la reacción enzimática. La constante de velocidad de la reacción BZ es de aproximadamente 250 Hz, la frecuencia del paso limitante de la velocidad en un proceso de varios pasos con al menos 10 subreacciones (Blank y Soo, 2003).
 	 
Los electrones del ADN que se ven afectados por los campos electromagnéticos probablemente no participan en reacciones de transferencia de electrones. Responden a frecuencias que van desde ELF hasta RF y es más probable que estén ligados al amplio rango de frecuencias de fluctuaciones que a la frecuencia de una reacción particular. El desplazamiento de electrones en el ADN cargaría pequeños grupos de pares de bases y conduciría a fuerzas de desagregación que superarían los enlaces de hidrógeno, separando las dos cadenas y permitiendo la transcripción. Los estudios han demostrado que se puede hacer que los biopolímeros se desagreguen cuando aumenta la carga molecular (Blank, 1994; Blank y Soo, 1987). Esta explicación también se aplicaría al efecto de los campos eléctricos aplicados que también activan el ADN. Los campos eléctricos ejercen una fuerza sobre los electrones y se ha demostrado que estimulan la síntesis de proteínas en células HL60 (Blank et al, 1992), E. coli (Laubitz et al, 2006) y músculo in vivo (Blank, 1995). Es más probable que los genes de la proteína de estrés hsp70 se activen ya que se ha demostrado que están "marcados" en la cadena de ADN, es decir, más expuestos a fuerzas aplicadas externamente (Xing et al, 2005).
 	 
El esquema de un mecanismo plausible para explicar la activación del ADN por los campos electromagnéticos a través de la interacción con los electrones se ha basado en evidencias de muchas líneas de investigación. Este mecanismo puede o no resistir más pruebas, pero los hechos experimentales en los que se basa han sido verificados. Se ha demostrado claramente que la exposición de las células a campos electromagnéticos de radiofrecuencia térmica y de energía no térmica, a niveles considerados seguros para la exposición humana, activa la producción de proteínas de estrés en el ADN y podría aumentar el número de roturas del mismo. Hay abundante evidencia experimental que respalda la posibilidad de daño del ADN a niveles no térmicos de exposición y la necesidad de una mayor protección.
 
 
V. 	El papel crítico de la investigación científica 	 
 
La conexión entre los resultados de la investigación científica y la evaluación del riesgo de los campos electromagnéticos no parece funcionar bien. Todos estamos de acuerdo en que los campos electromagnéticos son peligrosos en el nivel en que provocan electrocución y que debemos protegernos contra esa posibilidad. También estamos de acuerdo en que si hay otros riesgos asociados a los campos electromagnéticos, debemos identificarlos y determinar los niveles de exposición en los que se producen. Esta tarea requiere que definamos una dosis biológica de campos electromagnéticos y que obtengamos información sobre los mecanismos celulares que se activan a diferentes dosis. Como hemos visto, la medida actualmente aceptada de la dosis de campos electromagnéticos, la tasa de absorción específica (SAR), definitivamente no es una medida de la dosis biológica efectiva cuando la síntesis de proteínas de estrés puede ser estimulada por niveles de SAR que difieren en muchos órdenes de magnitud en los rangos de ELF y RF (Blank y Goodman, 2004a). Sin embargo, existe una fuerte oposición a aceptar las consecuencias de estos hechos experimentales.
 	 
En lo que respecta a los mecanismos de los campos electromagnéticos, todavía tenemos mucho que aprender, pero sabemos que los umbrales de energía e intensidad de campo de muchas reacciones biológicas son muy bajos (Tabla 2). Estos hallazgos indican que los niveles de exposición seguros para el público deberían reducirse sustancialmente, aunque sea solo como medida de precaución. Incluso cuando se formulan en términos vagos, de modo que requieren poco más que palabras, la OMS aún no ha recomendado una política de precaución. Por lo tanto, los dos principales problemas de la investigación sobre el riesgo de los campos electromagnéticos, la definición de una dosis biológica y el nivel deseado de protección frente a la exposición, siguen sin resolverse.
 	 
La investigación científica puede contribuir a definir una dosis biológica, pero el nivel deseado de protección frente a la exposición es una cuestión más complicada. La orientación para la política de protección frente a los campos electromagnéticos ha surgido principalmente de estudios epidemiológicos sobre los riesgos para la salud asociados a las líneas eléctricas en el caso de los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y a los teléfonos móviles en el caso de las radiofrecuencias. Los estudios de investigación básica no permiten comprender los efectos de las exposiciones a largo plazo, que son tan importantes para determinar el riesgo, y parecen haberse utilizado casi exclusivamente para investigar los mecanismos bioquímicos que podrían ser la base de los riesgos para la salud identificados en los estudios epidemiológicos. Sin embargo, la investigación sí supera una debilidad básica de los estudios epidemiológicos: la incapacidad de determinar una relación causal y descartar los efectos de posibles factores de confusión. Los estudios epidemiológicos pueden correlacionar la exposición a los campos electromagnéticos y los efectos sobre la salud en las poblaciones humanas, y mostrar relaciones cuantitativas dosis-respuesta, pero sólo cuando se combinan con la investigación básica sobre los mecanismos moleculares se puede comprobar y establecer la plausibilidad científica de los efectos de la exposición. Esta capacidad científica ha cobrado mayor importancia con los recientes avances en la investigación sobre el ADN, donde se pueden identificar las mutaciones asociadas con la iniciación y la promoción del cáncer. Las investigaciones de laboratorio sobre campos electromagnéticos también han desempeñado un papel indirecto en los aspectos prácticos del riesgo al demostrar que:
 
· Muchos sistemas biológicos se ven afectados por los campos electromagnéticos,
· Los campos electromagnéticos compiten con fuerzas intrínsecas en un sistema, por lo que los efectos pueden ser variables.	 
· Muchas frecuencias están activas,	 
· Los umbrales de intensidad de campo y duración de la exposición son muy bajos,
· Los mecanismos moleculares a energías muy bajas son vínculos plausibles con la enfermedad (por ejemplo, el efecto sobre las tasas de transferencia de electrones vinculado al daño oxidativo, la activación del ADN vinculada a la biosíntesis anormal y la mutación).
 
La investigación sobre la respuesta al estrés, un mecanismo de protección que implica la activación de la síntesis de ADN y proteínas, no se incluyó en revisiones científicas anteriores a la evaluación de los estándares de seguridad, y por lo tanto proporciona información adicional sobre las interacciones de los campos electromagnéticos (Blank y Goodman, 2004a). La activación de este mecanismo de protección por frecuencias de campos electromagnéticos no térmicos y térmicos ha demostrado:
 
· la realidad y la importancia de los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos,
 
· que las células reaccionan a un campo electromagnético como potencialmente dañino,
 
· La misma reacción biológica a un campo electromagnético puede activarse en más de una división del espectro electromagnético.
 	 
· Se ha documentado la interacción directa de ELF y RF con el ADN y ambos activan la síntesis de proteínas de estrés,
 
· La vía bioquímica que se activa es la misma vía tanto en ELF como en RF y no es térmica.
 
· Los umbrales que desencadenan el estrés en los sistemas biológicos se producen en niveles ambientales del orden de 0,5 a 1,0 µT para ELF,
 
· Muchas líneas de investigación apuntan ahora a los cambios en la transferencia de electrones del ADN como un mecanismo de acción plausible como resultado de ELF y RF no térmicas.
 
Dados estos hallazgos, la tasa de absorción específica (SAR) no es la medida apropiada del umbral biológico o la dosis , y no debería utilizarse como base para un estándar de seguridad ya que regula únicamente contra los efectos térmicos.
 
Los procesos celulares son inusualmente sensibles a los campos de frecuencia ELF no térmicos. Los umbrales para varios sistemas biológicos se muestran en la Tabla 2, y muchos están en el rango de 0,5 a 1,0 μT, no mucho más altos que los niveles ambientales habituales de ~0,1 μT. Los bajos umbrales biológicos en el rango ELF no térmico socavan las afirmaciones de que un campo electromagnético debe aumentar la temperatura para causar cambios en las células. También muestran que muchas reacciones bioquímicas pueden verse afectadas por intensidades de campo relativamente bajas, similares a las del medio ambiente. Los campos ELF no térmicos también pueden causar daños al ADN y, por lo tanto, aumentar los problemas de salud y seguridad.	 
 
Además de los umbrales muy bajos, la duración de la exposición no tiene que ser muy larga para ser efectiva. Litovitz et al (1991, 1993), trabajando con la enzima ornitina descarboxilasa, han demostrado una respuesta completa a un campo electromagnético cuando las células fueron expuestas durante sólo 10 segundos. Esto ocurrió con ondas sinusoidales ELF u ondas sinusoidales ELF moduladas de 915 MHz. La exposición tenía que ser continua, ya que los huecos en la onda sinusoidal resultaron en una respuesta reducida. La interferencia con la onda sinusoidal en forma de ruido ELF superpuesto también redujo la respuesta (Mullins et al, 1998). El efecto de interferencia del ruido ha sido demostrado en el rango de RF por Lai y Singh (2005), quienes informaron que el ruido interfiere con la capacidad de una señal de RF para causar roturas en las cadenas de ADN. La disminución del efecto cuando se agrega ruido a una señal es otra indicación de que la energía del campo electromagnético no es el factor crítico para causar una respuesta.
 	 
El hallazgo de que el umbral de respuesta al estrés puede estimularse tanto en rangos de frecuencia ELF como de RF parece sugerir que el umbral es independiente de la energía EMF. La energía aumenta con la frecuencia, por lo que, en comparación con una energía ELF de ~1 u.a. (unidad arbitraria de energía), la energía en RF es ~10 11 u.a. En realidad, es la energía/ciclo lo que es independiente de la frecuencia. Un ciclo ELF típico a 10 2 Hz dura 10 -2 s y un ciclo RF típico a 10 11 Hz dura 10 -11 s. Debido a que la energía se distribuye en un número diferente de ciclos cada segundo en los dos rangos, el mismo valor de ~10 -2 u.a/ciclo se aplica a los rangos ELF y RF.
 
Una revisión temprana de la respuesta al estrés en el rango de ELF (Goodman y Blank, 1998) resumió los hallazgos básicos, y una revisión más reciente de Cotgreave (2005) ha proporcionado mucha información adicional, principalmente sobre el rango de RF. La Tabla 1 resume los estudios de ELF y RF (principalmente frecuencias de 50 Hz, 60 Hz, 900 MHz, 1,8 GHz) relevantes para la estimulación del ADN y la síntesis de proteínas de estrés en muchas células diferentes. La lista no es exhaustiva, pero las citas representan las diferentes frecuencias y sistemas biológicos, así como la diversidad de resultados en la literatura. Como ya señaló Cotgreave (2005), la respuesta al estrés no ocurre en reacción a los campos electromagnéticos en todas las células. Un artículo de Jin et al (2000), que se analizará más adelante, muestra que incluso la misma línea celular puede dar resultados opuestos en el mismo laboratorio. La respuesta al estrés es un tema importante en sí mismo, pero su importancia para la investigación de los campos electromagnéticos es que ofrece información sobre los mecanismos de interacción de los campos electromagnéticos en la estimulación del ADN. A nivel práctico, la respuesta al estrés ha demostrado la necesidad de reemplazar el estándar SAR para tener en cuenta los efectos biológicos no térmicos.
 
Las diferencias en los resultados experimentales que se muestran en la Tabla 1 no son infrecuentes cuando se estudian fenómenos que aún no se comprenden bien, y esto con frecuencia da lugar a controversias. Sin embargo, en la investigación sobre campos electromagnéticos, otros factores han contribuido a crear un ambiente científico controvertido. Las siguientes secciones sobre el contexto científico, así como una crítica de la revisión de Cotgreave, mostrarán cómo el debate sobre la respuesta al estrés y la ausencia de debate sobre temas relacionados han comprometido la evaluación de la ciencia. El debate sobre la estimulación de la respuesta al estrés en rangos de ELF y RF, junto con las ideas sobre los mecanismos del ADN, tiene implicaciones importantes en relación con el riesgo y la seguridad de los campos electromagnéticos.
 
 
VI. 	El contexto preocupante de la ciencia actual
 
La necesidad de incluir los resultados de la investigación básica en la evaluación de los riesgos para la salud es evidente, pero es igualmente importante asegurarse de que estos resultados se evalúen adecuadamente. Nada menos que una autoridad en materia de ciencia como Donald Kennedy (2006), el actual editor de Science , escribió “...cuán competitiva se ha vuelto la empresa científica y el consiguiente incentivo para ampliar (o destruir) los límites éticos”. Se refería principalmente a la controvertida atmósfera religiosa/política sobre cuestiones como la evolución, la investigación con células madre, etc., pero podría haber incluido con la misma facilidad los factores económicos. En la siguiente cita, los editores del Journal of the American Medical Association (JAMA 284:2203-2208, 2000) señalaron distorsiones en la prueba de la eficacia de los medicamentos en estudios apoyados por la industria farmacéutica:
 
“ Hay una cantidad cada vez mayor de literatura que muestra que los profesores que tienen vínculos con la industria tienen más probabilidades de informar resultados favorables a un patrocinador corporativo, tienen más probabilidades de realizar investigaciones de menor calidad y tienen menos probabilidades de difundir sus resultados a la comunidad científica”.
 
Incluso el Wall Street Journal (9 de enero de 2007), que generalmente presenta opiniones favorables sobre el mundo empresarial, publicó en primera plana un artículo sobre la controversia sobre si las micotoxinas producidas por los mohos son nocivas, en el que se criticaban las relaciones entre los científicos y la comunidad empresarial. Se señalaba que algunos expertos científicos de las sociedades profesionales, que habían emitido declaraciones minimizando los efectos nocivos, no habían revelado sus vínculos con empresas que se defendían de demandas en este ámbito.	 
 
La conexión entre la experiencia científica, la investigación realizada y la fuente de apoyo siempre ha sido una zona ambigua desde el punto de vista ético, pero los ejemplos anteriores y los casos recientes de fraude experimental han reforzado la impresión de que los estándares éticos de los científicos se han deteriorado considerablemente. En nuestra área de interés, no se ha prestado suficiente atención a la influencia que las industrias de la energía y las comunicaciones pueden tener en la investigación de quienes evalúan la seguridad de los campos electromagnéticos. En el Tercer Seminario Internacional de Establecimiento de Normas (octubre de 2003) en Guilin, China, el profesor Henry Lai de la Universidad de Washington resumió 179 estudios sobre teléfonos celulares que mostraban que los investigadores independientes tenían el doble de probabilidades de informar sobre efectos biológicos debidos a las radiofrecuencias en comparación con los financiados por la industria. Esto estaba muy en línea con el comentario anterior de JAMA sobre la industria farmacéutica. Han comenzado a aparecer informes publicados (Hardell et al, 2006; Huss et al, 2007) que documentan la correlación de los resultados de la investigación sobre los campos electromagnéticos con la fuente de apoyo. El reconocimiento del fenómeno es un primer paso para minimizar los abusos, y es de esperar que esta información se tenga en cuenta en la evaluación de los resultados experimentales. No soy demasiado optimista, ya que quienes desean que su influencia permanezca oculta pueden canalizar el apoyo a través de comités no afiliados con nombres no vinculantes.
 
La ciencia es una empresa cooperativa a largo plazo, pero en la práctica diaria, siempre ha habido competencia entre los científicos por el reconocimiento y el apoyo. En la investigación sobre campos electromagnéticos, el ambiente se ha vuelto especialmente conflictivo en la selección de participantes y sujetos que se cubrirán en evaluaciones recientes. Dos ejemplos importantes son el simposio patrocinado por el Comité Internacional de Seguridad Electromagnética (ICES) y el IEEE sobre "Revisiones de los efectos de la energía de RF en la salud humana" (BEMS Suplemento 6, 2003), y el simposio más reciente patrocinado por la OMS "Sensibilidad de los niños a los campos electromagnéticos".
Exposición a campos electromagnéticos” (BEMS Suplemento 7, 2005). Ambas colecciones de artículos aparecieron en Bioelectromagnetics , la revista de la principal sociedad de investigación en esta especialidad científica, donde la publicación conlleva un cierto aura de autoridad en el campo. Por supuesto, uno espera los más altos estándares éticos, y el editor aseguró a todos que se habían seguido los procedimientos normales de revisión, etc. Sin embargo, todo eso había venido después de que el alcance de los artículos se hubiera definido de manera estricta, de modo que no se cubrió ninguna investigación reciente sobre la respuesta al estrés estimulada por los campos electromagnéticos o la estimulación del ADN para iniciar la síntesis de proteínas. Una mentalidad más antigua impregnó la elección de los temas y los artículos. Esa mentalidad parecía estar estancada en la creencia de que los campos electromagnéticos no térmicos eran biológicamente inertes, que el núcleo era una estructura inexpugnable que desbloqueaba la información genética de su ADN solo en el momento de la división celular, etc. Estas dos reuniones tuvieron lugar hace solo unos años, en un mundo de la ciencia en el que ya se sabía desde hacía algún tiempo que las señales bioquímicas están cambiando continuamente el ADN en los núcleos celulares y las mitocondrias, activando la síntesis de proteínas, verificando y reparando el ADN mismo, etc. La investigación sobre la respuesta al estrés había demostrado incluso que el ADN era inusualmente sensible a los campos electromagnéticos al encontrar respuestas en el rango de ELF no térmico. Uno espera encontrar este tipo de artículos en simposios organizados por el Mobile Manufacturers Forum, pero no en Bioelectromagnetismo .	 
 
Un proceso de evaluación basado en la ciencia no puede limitar su ámbito de interés de modo que pase por alto un área de investigación que es tan central en la biología actual y que obviamente se ve afectada por los campos electromagnéticos. La información sobre la respuesta al estrés estimulada por los campos electromagnéticos y la estimulación del ADN para iniciar la síntesis de proteínas debe ser una parte integral del proceso de evaluación, y su omisión en evaluaciones anteriores comprometió la base científica de esas revisiones y distorsionó sus conclusiones.
 
Resulta irónico que la revisión del Suplemento 6 de Bioelectromagnetismo incluya como primer principio rector que “la norma de seguridad de RF debe basarse en la ciencia”, lo que en esencia es una reafirmación de la directriz del IEEE para la revisión de las normas de seguridad C95.1-1991. La investigación científica está diseñada para responder preguntas, y las respuestas no surgen de decidir a priori que ciertos tipos de estudios no son relevantes o pueden ignorarse porque no han sido probados adecuadamente a los ojos de los organizadores. El método científico no es democrático. La palabra “prueba” en “prueba científica” se entiende mejor en términos de su antiguo significado de “prueba”. No se basa en un “peso de la evidencia” adversarial, donde se presentan y comparan resultados y argumentos opuestos. Las respuestas no surgen de mantener un marcador de resultados positivos y negativos y simplemente sumar los números para obtener una puntuación. En la prueba científica, el número y el peso no cuentan. Es difícil ver cómo la revisión del Suplemento 6 de Bioelectromagnetics podría conciliar su defensa de la ciencia como principio rector con su posterior respaldo al “enfoque del peso de la evidencia” que se utilizará en su evaluación.	 
 
Debemos recordar que la "prueba científica" no es simétrica (Popper, 1959). No se puede demostrar que los campos electromagnéticos son inofensivos, sin importar cuántos resultados negativos se presenten. Un solo efecto nocivo reproducible (significativo) superaría a todos los resultados negativos. 	 
 
Las características científicas antes mencionadas se reconocen generalmente como válidas como principios abstractos, pero en la investigación sobre campos electromagnéticos ha sido bastante común enumerar los hallazgos positivos y negativos y, por lo tanto, implicar pesos iguales. La Tabla 1 es una lista alfabética por primer autor de los hallazgos positivos y negativos, con los estudios negativos indicados como NO en negrita. No hay un marcador, ya que los estudios se refieren a muchos sistemas diferentes, etc., y no son de la misma calidad. La lista no pretende ser completa ni puntuar, sino presentar la variedad de sistemas biológicos estudiados en los diferentes rangos de campos electromagnéticos. 	Los estudios negativos desempeñan un papel importante en la ciencia, y hay buenas razones para publicarlos cuando no logran replicar resultados positivos anteriores. Esto a menudo puede conducir a aclaraciones importantes sobre el efecto, la técnica, etc. Sin embargo, los estudios negativos se están utilizando de otra manera. Aunque no pueden demostrar que no hay un efecto positivo, sí tienen una influencia en el "enfoque del peso de la evidencia" no científico. En epidemiología, donde es difícil comparar estudios realizados en diferentes condiciones, es habitual hacer una tabla con los resultados positivos y negativos. La simple enumeración tiene el efecto de un recuento, y la puntuación total sustituye a una evaluación. En cualquier caso, se puede escribir que la evidencia "no es consistente", "no es convincente" o que las afirmaciones "no están fundamentadas" y, por lo tanto, "no están probadas". Lo mismo ocurre en los estudios experimentales. Por lo general, no hay fondos disponibles para un estudio independiente que rastree las causas de las diferencias en los resultados, por lo que los resultados contradictorios se yuxtaponen y se da por sentado un empate. Esta es una forma relativamente barata pero eficaz de neutralizar o negar un estudio positivo.
 
 
VII. 	Replicación y fallos en la replicación de resultados experimentales
 
La reproducción independiente de experimentos es un criterio esencial para la aceptación de un resultado y uno de los pilares de la prueba científica. Sin embargo, como veremos a continuación, es muy difícil reproducir realmente un experimento biológico. Basta con recordar la experiencia con el proyecto "Henhouse" dirigido por la Oficina de Investigación Naval hace muchos años, cuando los huevos de gallina de diferentes proveedores dieron lugar a diferentes efectos de los campos electromagnéticos en el desarrollo del embrión de pollo.
 
Aunque los científicos generalmente evitan las réplicas, se han analizado y explicado algunos casos fallidos de replicación. Los dos casos que se analizan a continuación tenían el aspecto de ser réplicas, pero ninguno lo fue. En un caso, Jin et al (2000) demostraron claramente que los investigadores no utilizaron la población de tipo celular precisa del experimento original. Jin et al obtuvieron células HL60 de las dos fuentes diferentes utilizadas en los artículos con resultados contradictorios y demostraron que las células tenían características de crecimiento muy diferentes, reactividades y reacciones significativamente diferentes a los campos electromagnéticos. Parece que incluso muestras diferentes de la misma línea celular en el mismo laboratorio pueden tener respuestas diferentes a los campos electromagnéticos. Los cambios que ocurren en el cultivo de tejidos a lo largo del tiempo pueden dar lugar a respuestas muy diferentes a los campos electromagnéticos.	 
 
En otro ejemplo, Utteridge et al (2002) publicaron un artículo en Radiation Research destinado a comprobar los resultados positivos de un estudio anterior (Repacholi et al, 1997) que había demostrado un aumento del doble de linfoma en ratones expuestos a teléfonos móviles. No lograron replicar los hallazgos, pero incluso una lectura superficial del artículo mostró que el estudio estaba mal diseñado y ejecutado, y definitivamente no era una réplica. Habían utilizado un régimen de exposición diferente y habían manipulado manualmente a los animales, lo que supuso un estrés añadido para los ratones. La tasa de cáncer en el grupo de control fue tres veces superior a la del estudio anterior, posiblemente debido a la manipulación, lo que hizo casi imposible encontrar algún efecto de la exposición a los teléfonos móviles. También hubo inconsistencias inusuales en los datos publicados, como la lista de los pesos de los animales que habían muerto meses antes. Es difícil ver cómo el artículo pasó la revisión por pares. El estudio de Utteridge se autodestruyó, y los resultados del estudio de Repacholi todavía se consideran como una muestra de una relación entre la radiofrecuencia y el cáncer en un modelo animal. Sin embargo, hubo bajas científicas, el proceso de revisión por pares de la revista y la credibilidad de sus editores.	 
 
Tal vez sea apropiado mencionar que Radiation Research , una revista dedicada a la investigación con frecuencias de radiación ionizante, ha publicado estudios que casi exclusivamente no muestran efectos de los campos electromagnéticos. Un vistazo rápido a la Tabla 1 mostrará que muchos de los listados de " SIN efectos" se publican en esa revista. Incluso ha ido más allá del rango de frecuencia definido en su título y ha publicado estudios "negativos" en el rango de frecuencia no ionizante. La edición de Internet de Microwave News tiene una explicación de por qué esta revista publica repetidamente investigaciones negativas y parece haberse politizado tanto en el tema de los campos electromagnéticos.	 
 
No es inusual que los científicos se desvíen de un protocolo experimental original al repetir un experimento. Por lo general, consideran las desviaciones como mejoras en la técnica. Es poco probable que los lectores que no hayan trabajado en ese sistema en particular se centren en una pequeña diferencia que no parece ser significativa. Sin embargo, incluso una pequeña diferencia puede conducir a una replicación fallida. Blank y Soo (2003) demostraron que los campos electromagnéticos aceleraban la reacción de Belousov-Zhabotinsky (BZ), que es la oxidación catalizada del ácido malónico. Un estudio posterior no informó ningún efecto de los campos electromagnéticos en la reacción de BZ (Sontag, 2006), en esencia, una replicación fallida. En el segundo estudio, los autores no aplicaron el campo en el momento en que se mezclaron los reactivos, como en el original, sino solo después de que la reacción estuviera en marcha durante unos siete minutos. Esta diferencia de tiempo fue crítica para una reacción que responde a los campos electromagnéticos. Otras reacciones habían respondido a los campos electromagnéticos (Blank y Soo, 2001b; Blank, 2005) sólo cuando el campo se aplicó en el momento cero, cuando las fuerzas químicas intrínsecas eran relativamente débiles. Incluso se demostró que el efecto de los campos electromagnéticos variaba inversamente con las fuerzas químicas opuestas de una enzima (Blank, 2005). Después de siete minutos, la reacción de BZ estaba funcionando a toda velocidad y los campos electromagnéticos aplicados no eran lo suficientemente fuertes como para superar las fuerzas químicas acumuladas.	 
 
El párrafo anterior destaca un factor crítico que a menudo se pasa por alto en los experimentos con campos electromagnéticos. Los campos electromagnéticos son solo uno de los factores que pueden afectar la velocidad de una reacción bioquímica, y uno relativamente débil en el rango de frecuencias extremadamente bajas. Parece que cuando un campo electromagnético acelera los movimientos de carga asociados con una reacción, el campo aplicado compite con las fuerzas intrínsecas, y la capacidad de ver un efecto del campo electromagnético aplicado depende de minimizar las otras fuerzas en el sistema. Es obvio que una estrategia importante para minimizar los efectos biológicos no deseados debidos a los campos electromagnéticos es mantener las fuerzas intrínsecas en niveles óptimos (saludables).	 
 
En los experimentos mencionados anteriormente con la Na,K-ATPasa (Blank, 2005), se encontró que el efecto de un campo eléctrico o magnético aplicado variaba inversamente con la actividad de la enzima, que podía cambiar al cambiar las concentraciones de iones, la temperatura, los inhibidores o por el envejecimiento normal de la preparación. El efecto de la actividad intrínseca también se observó en otros sistemas, la transferencia de electrones del citocromo C a la citocromo oxidasa (Blank y Soo, 1998), y en el efecto de la temperatura en la oxidación del ácido malónico (Blank y Soo, 2003). Dado que el efecto del campo electromagnético en un experimento puede variar dependiendo de las otras fuerzas que actúan en el sistema, es importante asegurarse de que se identifiquen y controlen todos los parámetros relevantes. La replicación de experimentos biológicos debe garantizar un nivel comparable de actividad biológica intrínseca antes de aplicar un campo electromagnético perturbador. Esto es especialmente difícil con las preparaciones enzimáticas a medida que envejecen.
 
 
En los estudios sobre la síntesis de proteínas de estrés, se deben tener en cuenta muchos factores, pero la elección de las células es especialmente importante. No todas las células responden a los campos electromagnéticos, y los resultados de muchos experimentos han sugerido ideas sobre propiedades críticas que pueden determinar la respuesta y también afectar la capacidad de replicar un resultado experimental.	 
 
Un vistazo rápido a la Tabla 1 muestra que las células de cultivo de tejidos tienen más probabilidades de mostrar " ningún efecto". Esto no es realmente sorprendente. Las células en cultivo de tejidos han cambiado significativamente para permitirles vivir indefinidamente en las condiciones no naturales de un matraz en un laboratorio, y los cambios podrían haberlas hecho insensibles a los EMF. Lo mismo es cierto de los cambios en las células cancerosas, aunque algunas (por ejemplo, MCF7) han respondido a los EMF (por ejemplo, Liburdy et al, 1993), y en una línea celular, HL60, algunas muestras responden a los EMF y otras no (Jin et al, 2000). Por otro lado, el estudio de Czyz et al (2004) encontró que las células madre embrionarias deficientes en p53 mostraron una mayor respuesta a los EMF, pero el tipo salvaje no lo hizo. Obviamente es difícil hacer generalizaciones sobre las condiciones necesarias para una respuesta a los EMF cuando hay tantas variaciones, y las células pueden sufrir cambios en el cultivo de tejidos.	 
 
Un amplio estudio de los efectos genotóxicos en diferentes tipos de células ha permitido obtener cierta información sobre las diferencias entre ellas (Ivancsits et al, 2005). No encontraron efectos en los linfocitos, monocitos y células del músculo esquelético, pero sí en los fibroblastos, melanocitos y células de la granulosa de rata. Otros estudios (p. ej., Lantow et al, 2006b; Simko et al, 2006) también han descubierto que los elementos sanguíneos, como los linfocitos y los monocitos, son células naturales que no han respondido. Desde un punto de vista evolutivo, puede ser que las células móviles puedan alejarse fácilmente de un estrés y que exista poca ventaja selectiva para desarrollar la respuesta al estrés. La falta de respuesta de las células del músculo esquelético es más fácil de explicar (Blank, 1995). Se sabe que las células que contienen fibras musculares rápidas no sintetizan hsp70, mientras que las que tienen fibras lentas sí lo hacen. Este desarrollo evolutivo protege a las células de reaccionar de forma exagerada a las altas temperaturas que alcanzan los músculos rápidos durante la actividad.	 
 
que otras células naturales enumeradas en la Tabla 1, como las células epiteliales, endoteliales y epidérmicas, los fibroblastos, las levaduras, E. coli, los huevos de pollo en desarrollo, las células de Drosophila , Sciara y C. elegans, también responden. Si bien los experimentos con células que no responden han proporcionado poca información, los estudios de las diferencias entre células que responden y células que no responden pueden ser la mejor estrategia experimental para estudiar el mecanismo de respuesta al estrés. La proteómica parece ser una excelente herramienta para responder muchas de las preguntas sobre los mecanismos moleculares que se activan (Leszczynski et al, 2004).
 	 
En los estudios de síntesis de proteínas de estrés, se debe determinar el curso temporal de una respuesta. Generalmente hay una inducción rápida y una caída más lenta de la respuesta, pero la cinética puede verse afectada por muchas otras condiciones del experimento. Por lo tanto, es importante buscar proteínas de estrés cuando es probable que estén presentes, y no antes de que se hayan sintetizado o después de que la respuesta haya decaído. Esta puede ser la explicación de la incapacidad de Cleary et al. (1997) para observar proteínas de estrés veinticuatro horas después de la exposición. Algunas precauciones adicionales que se deben tener en cuenta al contemplar o evaluar un estudio. Por ejemplo, diferentes tipos de estrés provocan diferentes respuestas, por lo que es importante determinar cuáles de las ~20 proteínas de estrés diferentes se sintetizan. Las proteínas de estrés estudiadas con más frecuencia son hsp70 y hsp27, pero otras pueden estar involucradas y no ser detectadas. Se debe conocer el historial de exposición de una población celular, ya que existen diferencias en las respuestas a un estímulo inicial y a los posteriores. La necesidad de proporcionar protección a las células se vuelve mucho más complicada cuando responden a campos de RF y ELF y es necesario asegurar que no haya exposición previa.
 
Obviamente, se deben realizar muchos experimentos para determinar las condiciones óptimas para el estudio de un sistema en particular. Esto no traslada la carga de la prueba a quienes no pueden encontrar un efecto, pero refuerza las advertencias que generalmente se expresan en los artículos que afirman que no lograron observar proteínas de estrés "en nuestras condiciones experimentales". Esas palabras significan exactamente eso, y no que las proteínas de estrés estaban ausentes.	 
 
Un experimento sobre la estimulación del crecimiento celular por campos electromagnéticos que casi ha desaparecido de la literatura sobre campos electromagnéticos es el trabajo de Robert Liburdy (Liburdy et al, 1993). Informó que los campos electromagnéticos débiles de 60 Hz pueden interferir con la capacidad de inhibir el crecimiento de las células de cáncer de mama MCF7. Este hallazgo se ha repetido seis veces, pero el experimento original y sus réplicas han sido ignorados por muchos científicos orientados a la salud (Liburdy, 2003), incluida la reciente revisión de la OMS (BEMS Suplemento 7, 2005). Incluso los investigadores del cáncer de mama (por ejemplo, Loberg et al, 1999), que no han estado directamente involucrados en el debate sobre los campos electromagnéticos, parecen ignorar por completo los resultados que muestran la capacidad de los campos electromagnéticos débiles de 60 Hz para afectar el crecimiento de las células cancerosas. Es chocante que una revisión de la investigación sobre campos electromagnéticos realizada por una OMS supuestamente científicamente neutral ni siquiera mencione ninguno de los artículos que ofrecen información sobre el mecanismo de una enfermedad devastadora que es tan prevalente en la población (Blank y Goodman, 2006). No olvidemos la asimetría de las pruebas científicas (Popper, 1959), según la cual un único efecto nocivo reproducible superaría a todos los resultados negativos. Las numerosas réplicas del experimento de Liburdy nos han proporcionado un hallazgo crucial en relación con la cuestión del riesgo de los campos electromagnéticos, y no se pueden ignorar.
 
 
VIII. Una mirada crítica a una revisión reciente de la respuesta al estrés  
 
La discusión anterior sobre las influencias no científicas en el diseño y la presentación de los resultados de la investigación sobre campos electromagnéticos sirve como introducción a una mirada crítica a la reciente revisión sobre
RF y la respuesta al estrés por Cotgreave (2005) 'con contribuciones de la
Forschunggemeinschaft Funk'. Estoy de acuerdo con la conclusión principal. En la revisión se destaca la necesidad de realizar más investigaciones sobre la respuesta al estrés con mejores controles. Sin embargo, Cotgreave fue muy selectivo en su omisión de artículos sobre ELF y proteínas de estrés. Dado que hay muchos artículos relevantes sobre ELF que informan sobre efectos sobre proteínas de estrés a niveles no térmicos, esta omisión da como resultado una subinformación significativa de lo que está científicamente establecido. Estas omisiones obvias y científicamente cuestionables se utilizaron para poner en duda la capacidad de la RF para tener un efecto biológico significativo, en un momento en que muchas pruebas apuntaban en la dirección opuesta.
 
Cotgreave afirmó correctamente que la RF es pleiotrópica (produce más de un efecto genético) para muchos eventos reguladores, además de la respuesta al estrés. Esa observación no sorprende a los biólogos que saben que los sistemas celulares están interconectados y que la complejidad de las vías de señalización se asemeja a la de los antiguos diagramas de metabolismo intermediario interconectados. Tampoco sorprende a quienes están familiarizados con los primeros artículos sobre los campos electromagnéticos, que mostraban la activación de genes como el c- myc (Goodman y Shirley-Henderson, 1991; Lin et al, 1994;1996) y c- fos (Rao y Henderson, 1996) aproximadamente al mismo tiempo en que se describió por primera vez la respuesta al estrés por campos electromagnéticos (Blank et al, 1994; Goodman et al, 1994). Los campos electromagnéticos estimularon la síntesis de muchas proteínas (Goodman y Henderson, 1988) y la unión de factores de transcripción específicos AP-1, AP-2 y SP-1 también se describió previamente (Lin et al, 1998).
 
Al destacar la naturaleza pleiotrópica previamente conocida de la respuesta a los campos electromagnéticos, Cotgreave restó importancia al papel de la respuesta al estrés como mecanismo de protección. Si hubiera analizado las implicaciones biológicas de los numerosos genes activados, podría haber señalado la evidencia de la proteómica y el análisis genético de que existe un patrón relevante para el pleiotropismo. Kültz (2005) resumió recientemente la evidencia de que grupos específicos de genes se activan junto con los genes del estrés en todo el espectro biológico. Es de particular interés para el debate sobre los campos electromagnéticos que este "proteoma universalmente conservado" consiste en gran medida en genes involucrados en la detección y reparación de daños al ADN y las proteínas, evidencia de que la respuesta al estrés es una reacción al daño molecular en todo el espectro biológico. La respuesta al estrés es una de las muchas estimuladas por la radiofrecuencia, pero otras partes de la respuesta también muestran evidencia de control de daños en reacción a un campo electromagnético.
 
Al limitar el alcance de su revisión a los efectos de la RF, Cotgreave pasó por alto mucho de lo que es relevante para entender los efectos de los campos electromagnéticos. Eso fue un poco como escribir una revisión sobre los efectos fisiológicos del alcohol y limitar la discusión al whisky escocés. El espectro electromagnético es continuo y sus divisiones arbitrarias, por lo que no hay una buena razón para limitar la discusión a la RF cuando las células vivas se activan y sintetizan proteínas de estrés en rangos de RF y ELF (Blank y Goodman, 2004a). Además, las emisiones de los teléfonos celulares incluyen frecuencias de RF y ELF (Linde y Mild, 1997; Jokela, 2004; Sage et al, 2007). La mayor parte de la investigación original sobre los campos electromagnéticos y la respuesta al estrés se realizó utilizando ELF (ver la revisión de Goodman y Blank, 1998). Los estudios ELF también condujeron a información sobre la secuencia de consenso de ADN sensible a los campos electromagnéticos que difiere de la secuencia de consenso de "choque térmico" (Lin et al, 1999). Esta es una pieza fundamental de evidencia molecular que muestra la diferencia entre las respuestas térmicas y no térmicas. Cotgreave describió la secuencia de consenso de choque térmico, pero no la secuencia de consenso de campos electromagnéticos ni los experimentos en los que dichas secuencias se transfirieron y mantuvieron la sensibilidad a un campo electromagnético.
(Lin et al, 2001). Para comprender mejor la interacción entre los campos electromagnéticos y el ADN, era absolutamente esencial describir la sensibilidad biológica a los campos electromagnéticos, de base molecular, inherente a la estructura del ADN, que difiere de la sensibilidad térmica y que puede manipularse.
 
Más importante aún, al considerar tanto las respuestas ELF como las RF, resulta obvio que la práctica de describir la "dosis" de EMF en términos de SAR no tiene sentido para la respuesta al estrés (Blank y Goodman, 2004a). La investigación sobre la respuesta al estrés estimulada por ELF ha demostrado inequívocamente que la SAR en el umbral es muchos órdenes de magnitud menor que en el rango de RF. La separación de los mecanismos térmicos y no térmicos ya había sido demostrada por Mashevich et al (2002), donde el daño cromosómico observado bajo RF en linfocitos no se vio cuando las células fueron expuestas a temperaturas elevadas. La importancia de los mecanismos no térmicos también quedó clara en los experimentos de Bohr y Bohr (2000) en un sistema bioquímico mucho más simple, mostrando que tanto la desnaturalización como la renaturalización de la β-lactoglobulina son aceleradas por los EMF de microondas, y por de Pomerai et al (2003), quienes demostraron que la radiación de microondas causa agregación de proteínas sin calentamiento en masa. Estos estudios, así como los de cinética enzimática ELF enumerados en la Tabla 2, deberían haber indicado que los EMF pueden causar cambios en la estructura molecular sin necesidad de calentamiento.
 
Cotgreave pasó por alto una similitud entre la estimulación eléctrica y magnética de ELF del ADN y la estimulación eléctrica endógena de la síntesis de proteínas. Blank (1995) había analizado este efecto en el músculo estriado, y recientemente Laubitz et al (2006) demostraron que la actividad mioeléctrica en el intestino puede desencadenar una respuesta de choque térmico en células de E. coli y Caco-2. El mecanismo en el músculo estriado es bien conocido. Los culturistas estimulan la actividad muscular para aumentar la masa muscular, y los biólogos han sabido que los campos eléctricos asociados con los potenciales de acción muscular estimulan la síntesis de proteínas musculares. Las proteínas particulares sintetizadas parecen estar relacionadas con la frecuencia de los potenciales de acción, e incluso se puede cambiar la composición proteica de un músculo cambiando la frecuencia de los potenciales de acción (Pette y Vrbova, 1992). En condiciones fisiológicas normales, los potenciales de acción a lo largo de la membrana muscular impulsan corrientes a través del ADN en los núcleos adyacentes a la membrana. La magnitud estimada del campo eléctrico, ~10 V/m, proporciona un amplio margen de seguridad en el músculo, ya que campos tan bajos como 3 mV/m estimulan la biosíntesis en las células HL60 (Blank et al, 1992). El hecho de que un mecanismo fisiológico vincule la estimulación eléctrica con la síntesis de proteínas sugiere que los campos electromagnéticos pueden causar la síntesis de proteínas por estrés mediante un mecanismo similar.
 
Como cuestión de atribución académica apropiada, el "choque térmico" fue descrito por primera vez en Drosophila por Ritossa (1962), y la primera descripción de la respuesta al estrés debido a los campos electromagnéticos se realizó en artículos consecutivos que mostraban distribuciones proteicas similares estimuladas por la temperatura y los campos electromagnéticos de baja frecuencia (Blank et al, 1994), y que ambos estímulos dieron como resultado proteínas que reaccionaron con el mismo anticuerpo específico para la proteína de estrés hsp70 (Goodman et al, 1994). La capacidad de los campos de frecuencia industrial para alterar los patrones de transcripción del ARN había sido informada incluso antes por Goodman et al (1983).
 
El análisis anterior reconoce que la revisión de Cotgreave fue una contribución positiva que resumió mucha información útil, pero que no logró evaluar adecuadamente el estado del conocimiento en la investigación sobre proteínas de estrés EMF. Dio la impresión de que gran parte de la información era tenue y que el mecanismo térmico era el único que se debía considerar. Este puede ser su punto de vista y el del co-colaborador, Forschunggemeinschaft Funk. Sin embargo, como mínimo, debería haber incorporado investigaciones relevantes sobre la estimulación de la respuesta al estrés por campos electromagnéticos no térmicos. Los datos ELF han convencido a muchos de rechazar el paradigma de los efectos térmicos únicamente. Un lector habría aprendido más sobre la respuesta al estrés si el autor hubiera dedicado más espacio a los artículos ELF que a los artículos sobre algo llamado "calentamiento atérmico".
 
 
 
 
IX. 	Replanteando la seguridad de los campos electromagnéticos en un contexto biológico
 
Los estudios de la respuesta al estrés en diferentes células en diversas condiciones nos han permitido caracterizar los mecanismos moleculares por los que las células responden a los campos electromagnéticos y sus efectos sobre la salud. Esa información puede ahora corregir las suposiciones sobre los efectos biológicos de los campos electromagnéticos y establecer una base científica para nuevas normas de seguridad.
 
Al establecer estándares, es esencial que se tengan en cuenta los hallazgos básicos en todas las áreas de investigación relevantes. La relevancia no es subjetiva. Se determina en función de si un estudio agrega o no a nuestro conocimiento sobre cómo reaccionan las células a los campos electromagnéticos, y este criterio determinó la inclusión de las referencias en la Tabla 1. Los criterios para las referencias en la lista IEEE no se centraron en la biología molecular de las respuestas celulares que iluminan los mecanismos de la enfermedad, sino que se basaron en supuestos tales como divisiones arbitrarias del espectro, solo en respuestas térmicas, etc. Por lo tanto, no es sorprendente que se omitieron muchos estudios relevantes en la revisión de la literatura IEEE. Menos de una cuarta parte de las referencias enumeradas en la Tabla 1 aparecen en la lista IEEE. El resultado de haber omitido muchos estudios sobre campos electromagnéticos, incluidos los de la respuesta al estrés, es que muchos resultados de investigación no se han utilizado para establecer estándares de seguridad de campos electromagnéticos. Un examen cuidadoso de los supuestos básicos mostrará que las omisiones son cruciales y que indican una necesidad urgente de reconsiderar toda la base de los estándares de seguridad de campos electromagnéticos. Aquí en negrita aparecen las suposiciones, seguidas de las reevaluaciones:
 
· Los estándares de seguridad se establecen por división del espectro electromagnético. Puede resultar sorprendente para los ingenieros y físicos que establecen las divisiones del espectro electromagnético, pero la biología no reconoce divisiones del espectro electromagnético. La misma reacción biológica puede ser estimulada en más de una subdivisión del espectro electromagnético. Las divisiones del espectro definidas arbitrariamente no limitan de ninguna manera las reacciones de las células a los campos electromagnéticos, y los estudios de los campos electromagnéticos realmente contribuyen a comprender cómo responden las células a la radiofrecuencia. Esto se analizó en la crítica de la revisión de Cotgreave (2005). Es evidente que esta área exige atención inmediata. Las personas reciben campos electromagnéticos de baja frecuencia y de radiofrecuencia simultáneamente del mismo dispositivo, y están protegidas únicamente de los efectos térmicos. Esto ignora los efectos potencialmente dañinos de los campos electromagnéticos de baja frecuencia y de radiofrecuencia no térmicos que se analizan a continuación.
 
· Los estándares de EMF se basan en el supuesto de que solo la radiación ionizante causa cambios químicos. La respuesta al estrés en los rangos ELF y RF ha demostrado que la radiación no ionizante también causa cambios químicos. En la Tabla 1 se enumeran varios ejemplos adicionales de cambios químicos estimulados por EMF en el rango ELF.
2.
 
· Los estándares de los campos electromagnéticos se basan en el supuesto de que los campos electromagnéticos no ionizantes solo causan daños por calentamiento (es decir, daños solo por efectos térmicos). Las investigaciones sobre la respuesta al estrés en el rango de los campos electromagnéticos de extremo final han demostrado que una respuesta térmica a un aumento de temperatura y la respuesta no térmica a los campos electromagnéticos están asociadas con diferentes segmentos de ADN del mismo gen. Tanto los mecanismos térmicos como los no térmicos son respuestas naturales a posibles daños.
Además, la respuesta de estrés no térmico puede ocurrir tanto en el rango de ELF como en el de RF. Se han demostrado otros efectos no térmicos de los campos electromagnéticos, por ejemplo, la aceleración de las reacciones de transferencia de electrones y las roturas de cadenas de ADN.
 
· Los límites de seguridad en el rango no ionizante se expresan en términos de tasa de calentamiento (SAR). Los efectos descritos anteriormente se producen por debajo de los límites de seguridad térmica en el rango no ionizante, por lo que los límites de seguridad no brindan protección contra daños no térmicos. Los límites de seguridad deben incluir efectos no térmicos.
 
 
X. 	Resumen
 
En general, se acepta que las normas de seguridad de los campos electromagnéticos deben basarse en la ciencia, pero las investigaciones recientes sobre los campos electromagnéticos han demostrado que una suposición básica utilizada para determinar la seguridad de los campos electromagnéticos no es válida. La norma de seguridad supone que los campos electromagnéticos causan daños biológicos solo por calentamiento, pero que el daño celular se produce en ausencia de calentamiento y muy por debajo de los límites de seguridad. Esto se ha demostrado en numerosos estudios, incluida la respuesta al estrés celular, en la que las células sintetizan proteínas de estrés en reacción a estímulos potencialmente dañinos del entorno, incluidos los campos electromagnéticos. La respuesta al estrés tanto a los rangos de frecuencia de potencia (ELF) como de radio (RF) muestra la insuficiencia de la norma térmica (SAR).
 
El mismo mecanismo se estimula en ambos rangos, pero en el rango ELF, donde no se produce calentamiento, la tasa de entrada de energía es mil millones de veces menor que en el rango RF.
             
La respuesta al estrés es un mecanismo de defensa natural que se activa ante el daño molecular causado por fuerzas ambientales. La respuesta implica la activación del ADN, es decir, la estimulación de los genes del estrés, así como de los genes que detectan y reparan el daño al ADN y a las proteínas. La investigación científica ha identificado segmentos específicos del ADN que responden a los campos electromagnéticos y ha sido posible mover estos segmentos específicos de ADN y transferir la sensibilidad a los campos electromagnéticos. A intensidades elevadas de campos electromagnéticos, la interacción con el ADN puede provocar roturas de cadenas de ADN que podrían dar lugar a una mutación, un paso inicial en el desarrollo del cáncer.
            
La investigación científica ha demostrado que las frecuencias de campo extremadamente bajas (ELF) y de radiofrecuencia (RF) interactúan con el ADN para estimular la síntesis de proteínas y, a intensidades más altas, para provocar daños en el ADN. Los umbrales biológicos (intensidad de campo, duración) están muy por debajo de los límites de seguridad actuales. Para estar en línea con la investigación sobre campos electromagnéticos, un estándar biológico debe reemplazar al estándar térmico (SAR), que es fundamentalmente defectuoso. La investigación sobre campos electromagnéticos también indica la necesidad de protección contra los efectos biológicos acumulativos estimulados por los campos electromagnéticos en todo el espectro electromagnético.
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En la Tabla 1 se resumen los estudios de ELF y RF (principalmente frecuencias de 50 Hz, 60 Hz, 900 MHz, 1,8 GHz) relevantes para la estimulación del ADN y la síntesis de proteínas de estrés en muchas células diferentes.
 
	    Estudio/Diario 	Frecuencia de células/efecto sobre las hsps
 
 
	Balcer-Kubicek et al, 1996 	60 Hz HL60
	Res de radiación	    	NO síntesis de myc
 
	Blank et al, 1994 	Glándulas salivales Sciara de 60 Hz	
	Bioelectroquímica Bioenerg 	[temperatura, EMF, causa misma nueva
[proteínas]
 
	Capri et al, 2004 	Monocitos de 1800 MHz
	Int J Radiat Biol	    	SIN efecto sobre la apoptosis, hsp70
 
	Caraglia et al, 2005 	Células de cáncer epidermoides de 1,95 GHz
	J Cell Physiol 	induce apoptosis, hsp70
 
	Chauhan et al, 2006 	Linfoblastoma humano de 1,9 GHz (TK6)
	Res de radiación	    	NO hay respuesta hsp
 
	Chauhan et al, 2006 	1,9 GHz, dos líneas celulares inmunes humanas HL60, MM6
	Int J Radiat Biol	                NO hay respuesta hsp
 
	Cleary et al, 1997 	27 MHz HeLa, CHO (también a 2450 MHz
	Bioelectromagnetismo 	en células de mamíferos
	 	      	NO hsp después de 2 horas de exposición,
	 	24 horas para la medición
 
	Chow y Tung, 2000 	50Hz E. coli cepa XL-1 BLUE + plásmido pUCB
	Cartas de FEBS 	Mejora la reparación del ADN
 
	Czyz et al, 2004 	modularon células madre embrionarias deficientes en p53 a 1,71 GHz
	Bioelectromagnetismo: 	expresión de hsp70, pero no en el tipo salvaje
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Daniells y otros, 1998 	750 MHz C elegans
Hsp16 inducido por mutación Res	
 
Dawe et al, 2005 	750MHz C elegans (mismo laboratorio que el artículo anterior)
La bioelectromagnetismo 	hsp 16 puede deberse al aumento de temperatura
 
Di Carlo et al, 2002 	Embrión de pollo de 60 Hz
J Cell Biochem: 	los campos electromagnéticos repetidos provocan una menor respuesta de las HSP
 
Diem et al, 2005. 	Fibroblastos de 1800 MHz, células de la granulosa GFSH-R-17
Mutación Res 	rotura no térmica del ADN
 
Fritze et al, 1997 	Cerebro de rata de 900MHz
Fuga de la barrera hematoencefálica en neurociencias con SAR elevado	
 
Goodman et al, 1983, 	larvas de Sciara pulsadas a 60 Hz	
La ciencia 	induce la transcripción celular
 
Goodman et al, 1994 	60Hz 	Larvas de Sciara
Bioelectrochem Bioenerg 	aumentó las transcripciones de hsp70
 
Harvey et al, 2000 	Línea de mastocitos humanos de 864,3 MHz, HMC-1
de Cell Biol Int 	sobre la proteína quinasa C y los genes del estrés
 
Hirose et al, 2006a 	Fibroblastos humanos IMR-90 de 2,1425 GHz
Bioelectromagnetismo	   	NO hay efecto sobre la expresión génica de p53
 
Hirose et al, 2006b 	2,1425 GHz glioblastoma humano A172, IMR-90
Fibroblastos bioelectromagnéticos	
 	         	NO tiene efecto sobre la apoptosis,
 	fosforilación de hsp27
 
Ivancsits et al, 2005 intermitente 50 Hz 	NO tiene efecto sobre linfocitos, monocitos,
Mutación Res 	músculo: daño del ADN: fibroblastos, melanocitos, granulosa de rata
 
Jin et al, 1997 	Células HL60 de 60 Hz de dos fuentes
Bioelectroquímica Bioenergía	           expresión de myc en una población, no en otra
 
Kwee et al, 2001 	Células amnióticas epiteliales humanas (AMA) de 960 MHz
Electro y magnetobiología 	hsp70 aumentó
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Lacy-Hulbert y otros, 1995 	50 Hz HL60
Res de radiación	    	NO síntesis de myc o β-actina
 
Lai y Singh, 1997a 	Células cerebrales de rata de 60 Hz
bioelectromagnética 	bloquea las roturas de las cadenas de ADN
Lai y Singh, 2005 	Células cerebrales de rata de 1800 MHz
de Electromag Biol Med 	bloquea las roturas de cadenas de ADN
 
Lantow et al, 2006a 	Células humanas Mono Mac 6 y K562 de 1800 MHz
Res de radiación	    	NO hay respuesta hsp
 
Lantow et al, 2006b 	Monocitos y linfocitos humanos primarios de 1800 MHz
Biophys de Radiat Environ	   	NO hay respuesta hsp
 
Lantow et al, 2006c 	Células humanas Mono Mac 6 y K562 de 1800 MHz
Res de radiación	    	NO tiene efecto sobre la apoptosis o necrosis
 
Laszlo et al, 2005 	Células de mamíferos cultivadas a 835 MHz
Res de radiación	             NO hay 'efecto en la sensibilidad del ensayo'
 
Laubitz et al, 2006, 	células Caco-2 de E. coli ELF generadas en músculo
Physiol experimental 	induce hsp70, protege contra la apoptosis
 
Lee JS et al, 2005 	849, ratones deficientes en hsp70.1 de 1763 MHz
Int J Radiat Biol	    	NO inducción hsp
 
Lee S et al, 2005 	Células humanas cultivadas a 2,45 GHz FEBS Regulación del gen Lett: apoptosis 88,
 	ciclo celular99
 
Leszczynski et al, 2002 	Células endoteliales humanas de 900 MHz
La diferenciación 	activa la vía de estrés hsp27/p38MAPK
 
Liburdy et al, 1993 	Células de cáncer de mama ER + MCF7 de 60 Hz
J Pineal Res 	bloquea la acción oncostática de la melatonina 
 
Lim et al, 2005 	Leucocitos humanos de 900 MHz.
Res de radiación	    	NO tiene efecto sobre hsp
 
Lin et al, 1994 	Células humanas HL60 de 60 Hz
Región EMF del promotor c- myc de J Cell Biochem	
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Lin et al, 1996 	Células humanas HL60 de 60 Hz
Cambios en los niveles de transcripción de c-myc en bioelectroquímica y bioenergética	
 
Lin et al, 1999 	Células humanas HL60 de 60 Hz
de J Cell Biochem 	EMF en el promotor HSP70
 
Lin et al, 2001 	Células humanas HL60 de 60 Hz
Elementos de respuesta de la secuencia de consenso EMF de J Cell Biochem	
 
Lixia et al, 2006 	Células epiteliales del cristalino humano de 1,8 GHz
Mutat Res 	aumentó la proteína hsp70
 
Maes et al, 2006 [Epub] 	Linfocitos de sangre periférica de 900 MHz
Mutagénesis	    	NO tiene efecto sobre el daño del ADN
 
Malagoli et al, 2004 50Hz inmunocito de mejillón Comp Biochem Physiol activa la quinasa p38 MAP,
 	inducir hsp70, hsp90
 
Mashevich et al, 2003 	Linfocitos de sangre periférica humana de 830 MHz
Inestabilidad cromosómica por bioelectromagnetismo	
 
McNamee et al, 2002 	Leucocitos humanos de 1,9 Ghz
Res. Radiación	          NO tiene efecto sobre el daño del ADN, micronúcleos
 
Miyakawa et al, 2001 	60 Hz C elegans
bioelectromagnética 	de hsp16
 
Nylund y Leszczynski, 2004 	Línea de células endoteliales humanas de 900 MHZ EA.hy926
de la proteómica 	sobre las proteínas del citoesqueleto
 
Nylund y Leszczynski, 2006 	Línea de células endoteliales humanas de 900 MHZ EA.hy926
proteómica 	dependiente del genoma y del proteoma
 
Oktem et al, 2005. 	Ratas de 900 MHz (daño renal oxidativo)
Arch Med Res 	protege contra el daño oxidativo con melatonina
 
Ozguner et al, 2005 	Ratas de 900 MHz (daño miocárdico oxidativo)
Toxicol Ind 	Protección de la salud mediante éster de ácido cafeico fenetílico
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Penafiel et al, 1997 	Células L929 de ratón de 840 MHz (AM, FM) (ornitina
bioelectromagnética 	) efecto AM dependiente de la frecuencia,
 	Sin efecto FM
 
Phillips et al, 1998 	813, 836MHz Molt-4 células T-linfoblastoides
Bioelectroquímica Bioenergía 	El daño del ADN (y la capacidad de reparación) varió con el SAR
 
Saffer y Thurston, 1995 	60 Hz HL60, celdas Daudi
Res de radiación	    	NO síntesis de myc
 
Sanchez et al, 2006 	Células de piel humana de 900 MHz
FEBS J 	ligero pero significativo aumento de hsp70
 
Sarimov et al, 2004 	895, 915 MHz linfocitos humanos transformados
La ciencia del plasma trans IEEE 	afecta la conformación de la cromatina
 
Shallom et al, 2002 	Embriones de pollo de 915 MHz
J Cell Biochem 	induce hsp70 y protege contra la hipoxia
 
Shi et al, 2003. 	Queratinocitos humanos de 60 Hz
Perspectiva de salud ambiental	      Fosforilación de NO , expresión de hsp27
 
Simko et al, 2006 	Células Mono Mac 6 humanas de 900 MHz
Toxicol Lett	    	NO hay respuesta hsp
 
Vanderwaal et al, 2006 	Células HeLa, S3 y EA Hy296 cultivadas a 900 MHz
\Int J Hipertermia	       La fosforilación de NO hsp27 aumenta
 
Velizarov et al, 1999 	Células epiteliales humanas de 960 MHz
Bioelectroquímica Bioenergía 	proliferación celular
 
Wang et al, 2006 	Células A172 de glioma humano de 2450 MHz
Bioelectromagnetismo	   	NO hsp70, hsp27
 
Weisbrot y otros, 2003 	Drosophila de 900 MHz	 
J Cell Biochem 	hsp708, afecta el desarrollo y la reproducción
 
Winker et al, 2005 	fibroblastos diploides humanos intermitentes de 50 Hz
Mutación Res 	micronúcleos, daño cromosómico
 
	 
 


Tabla 2 	Umbrales biológicos en el rango ELF
 
 
 
del sistema biológico 	* Referencia
 
Tasas de reacción enzimática
 	Na,K-ATPasa .2-.3μT Blanco y Soo, 1996 citocromo oxidasa .5-.6μT Blanco y Soo, 1998
 
 	ornitina descarboxilasa ~2μT Mullins et al, 1999
 
Tasa de oxido-reducción
 	Belousov-Zhabotinsky <.5μT Blank & Soo, 2001b
 
Biosíntesis de proteínas de estrés
 	HL60, Sciara, levadura, < .8μT 	Goodman et al, 1994
 
 	mama (HTB124, MCF7) <.8μT Lin et al, 1998 embrión de pollo (anoxia) ~2μT DiCarlo et al, 2000
 
Relacionadas con la enfermedad 	Bloquea la inhibición de la melatonina en el carcinoma de mama .2< 1.2μT 	Liburdy et al, 1993 Epidemiología de la leucemia .3-.4μT Ahlbom et al, 2000 Greenland et al, 2000
 
*Los valores estimados corresponden a desviaciones con respecto a la línea base, aunque Mullins et al. (1999) y DiCarlo et al. (2000) generalmente indican puntos de inflexión en las curvas dosis-respuesta. Los valores de epidemiología de la leucemia no son experimentales y se enumeran a modo de comparación.
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ABSTRACTO
 
El autor analizó la investigación sobre las proteínas de estrés estimuladas por los campos electromagnéticos en el informe BioInitiative (2007) y en el número especial de Pathophysiology (2009) dedicado a los campos electromagnéticos. Esta revisión pone de relieve la investigación más reciente sobre el mecanismo de interacción de los campos electromagnéticos con el ADN. Parece que la molécula de ADN es especialmente vulnerable a los daños causados por los campos electromagnéticos debido a la configuración en espiral de la molécula compactada en el núcleo. Esta estructura inusual le confiere la autosimilitud de una antena fractal y la sensibilidad resultante a una amplia gama de frecuencias. La mayor reactividad del ADN con los campos electromagnéticos, junto con la vulnerabilidad a los daños, subraya la necesidad urgente de revisar las normas de exposición a los campos electromagnéticos para proteger al público. Estudios recientes también han explotado las propiedades de las proteínas de estrés para diseñar terapias destinadas a limitar el daño oxidativo y reducir la pérdida de fuerza muscular asociada al envejecimiento.
 
I. INTRODUCCIÓN
La respuesta celular al estrés es una reacción protectora de las células individuales ante estímulos potencialmente dañinos del entorno. Se caracteriza por la síntesis de una clase de proteínas denominadas proteínas del estrés. La respuesta celular al estrés difiere de las respuestas más conocidas de los organismos enteros ante situaciones de estrés que conducen a la secreción de cortisol y adrenalina y que dan lugar a la activación de varios sistemas en todo el cuerpo. La respuesta celular al estrés, como indica su nombre, es una respuesta específica de las células individuales, y las proteínas del estrés son los agentes químicos que también sirven como marcadores.
 
La respuesta al estrés celular se describió por primera vez como una reacción a la temperatura elevada.
(Ritossa, 1962), lo que explica que las proteínas se denominaran inicialmente proteínas de choque térmico. Desde entonces, se ha descubierto que varias influencias ambientales físicas y químicas provocan la respuesta y, en 1994, Goodman y Blank (1994) fueron los primeros en demostrar que la respuesta era estimulada por los campos electromagnéticos. De hecho, las células eran mucho más sensibles a los campos electromagnéticos que a los estímulos térmicos, siendo la energía umbral del estímulo electromagnético más de mil millones de veces más débil que un estímulo térmico efectivo (Blank, Goodman, 1994).
 
La respuesta de "choque térmico", es decir, la síntesis de hsp, se activa por una variedad de estreses potencialmente dañinos, incluidos estímulos físicos como cambios de pH y presión osmótica, así como productos químicos como el etanol y iones metálicos tóxicos como Cd 2+ . La capacidad de los campos electromagnéticos en el rango de frecuencia de potencia (frecuencia extremadamente baja, ELF) (Goodman, Blank, 1998) para evocar esta respuesta fue seguida por informes de efectos similares debido a campos de radiofrecuencia (RF) (de Pomerai et al. 2003) y campos de RF modulados en amplitud (Czyz et al, 2004).
 
El descubrimiento de que los campos electromagnéticos provocaban la respuesta al estrés celular tuvo implicaciones biológicas obvias e importantes:
 
· Debido a que la respuesta al estrés celular es una reacción a estímulos potencialmente dañinos del entorno, las células afirmaban que los campos electromagnéticos son potencialmente dañinos para las células.
· Debido a que los campos electromagnéticos estimulan la síntesis de proteínas, esto significa que los campos electromagnéticos provocan que las dos cadenas de ADN se separen para que se pueda leer el código de la proteína y se pueda realizar la síntesis.
· Dado que los campos electromagnéticos pueden interactuar con el ADN , pueden provocar errores durante la replicación, así como durante la síntesis de proteínas, y se podría esperar que los campos electromagnéticos de mayor energía provoquen roturas de cadenas de ADN , como se ha observado (Lai y Singh, 1995).
· El aumento gradual de las roturas de cadenas de ADN con el aumento de la intensidad del campo indica una relación dosis-respuesta , evidencia que apoya al EMF como el agente responsable.
 
II. LAS PROTEÍNAS DE ESTRÉS CELULAR SON UNA NUEVA CLASE DE PROTEÍNAS
Proteínas Las proteínas de estrés son componentes importantes de las células y constituyen aproximadamente el 50% del peso seco de la mayoría de las células. Las diferentes proteínas se clasifican según sus funciones, y las proteínas de estrés ahora se reconocen como una nueva clase de proteínas con funciones relacionadas con la protección celular. Las proteínas de estrés se unen a categorías tan conocidas como las proteínas contráctiles (por ejemplo, actina, miosina), proteínas catalíticas o enzimas (por ejemplo, pepsina, amilasa), proteínas de transporte (por ejemplo, ATPasas para iones a través de membranas, hemoglobinas para gases sanguíneos, citocromos para electrones), etc. Las proteínas de estrés se describieron originalmente como sintetizadas en respuesta a estímulos externos y ese es actualmente el área de mayor interés. Sin embargo, también están presentes de forma constitutiva.
  
Las proteínas de estrés celular se sintetizan cuando las células entran en contacto con estímulos que dañan las macromoléculas (Kultz, 2005) y ayudan a reparar y transportar estas moléculas. Debido a que el primer estímulo identificado fue un aumento de la temperatura, las proteínas se denominaron proteínas de "choque térmico" y se designaron utilizando la terminología original que comienza con "hsp" (proteína de "choque térmico") y un número igual al peso molecular en kilodaltons.
 
La transición de la proteína de choque térmico a la proteína de estrés debería alertar (quizás incluso alarmar) a las agencias gubernamentales responsables de establecer los estándares de seguridad de los campos electromagnéticos. Se creía que los estímulos térmicos que provocaban la síntesis de proteínas protectoras eran peligrosos para las células, pero ahora vemos que los estímulos electromagnéticos no térmicos causan las mismas reacciones protectoras en las células. La respuesta al choque térmico y la respuesta al estrés electromagnético se relacionan ambas con el umbral del daño biológico, y deberíamos darnos cuenta de que el daño electromagnético es causado por estímulos no térmicos. En comparación con la energía necesaria para estimular el choque térmico, los campos electromagnéticos requieren solo una pequeña fracción de la energía térmica necesaria para producir la misma respuesta (Blank et al., 1992).
 
Las agencias gubernamentales que evalúan la seguridad de la exposición a los campos electromagnéticos suponen que el peligro está asociado con un aumento de la temperatura, es decir, un criterio térmico. Las respuestas de las células dejan claro que la seguridad de la exposición a los campos electromagnéticos, como lo indica la síntesis de proteínas protectoras contra el estrés, no está relacionada con el aumento de la temperatura. Las células son muy sensibles a los campos electromagnéticos y la respuesta biológica protectora a los campos electromagnéticos se produce mucho antes de que se produzca un cambio significativo de temperatura. Debería ser obvio que las normas de seguridad de los campos electromagnéticos se basan en suposiciones falsas y deben revisarse para reflejar la evidencia científica. Los estímulos no térmicos de los campos electromagnéticos son potencialmente dañinos.
 
III. SÍNTESIS DE PROTEÍNAS
La respuesta al estrés, como toda síntesis proteica, indica que todos los diferentes estímulos físicos y químicos que pueden iniciar esta respuesta hacen que las dos hebras de ADN se separen para que se lea el código de aminoácidos que codifica la síntesis proteica. Por lo tanto, la síntesis proteica observada bajo estrés es una prueba de que los campos electromagnéticos han interactuado con el ADN para iniciar este proceso. La investigación que muestra que los campos electromagnéticos en los rangos de frecuencia ELF y RF también pueden causar roturas de las hebras de ADN (Lai, Singh, 1995; 1996; Reflex Report 1994) sugiere que los dos fenómenos se deben al mismo mecanismo de interacción y que hay un mayor daño molecular con una mayor energía de los campos electromagnéticos.
  
Se han publicado muchos artículos de investigación y algunas revisiones desde que se informó que la respuesta al estrés celular es estimulada por los campos electromagnéticos. Además de revisiones anteriores sobre la estimulación de la respuesta al estrés celular por los campos electromagnéticos en la ELF (Goodman, Blank, 1998) y la RF
(Cotgreave, 2005), el tema fue revisado en Pathophysiology (Blank, 2009). Además, Calderwood (2007) ha editado el volumen sobre proteínas de estrés celular en el volumen 7 de la serie Protein Reviews. Una revisión reciente (ICEMS, 2010) sobre EMF y Bio-Effects incluye muchos artículos centrados en una variedad de posibles mecanismos de interacción de EMF, pero no revisa la respuesta al estrés, la estimulación del ADN o la biosíntesis.
  
La Sección 7 del Informe de Bioinitiative resumió los estudios de ELF y RF, principalmente en frecuencias de 50 Hz, 60 Hz, 900 MHz y 1,8 GHz. Las citas en esa revisión no fueron exhaustivas, pero las diferentes frecuencias y muchas células diferentes indicaron la diversidad de resultados sobre la estimulación del ADN y la síntesis de proteínas de estrés. Los muchos tipos diferentes de células que responden a los EMF, tanto in vivo como in vitro , incluyen células epiteliales, endoteliales y epidérmicas, células del músculo cardíaco, fibroblastos, levadura, E. coli , huevos de pollo en desarrollo y células de dípteros.
 
Está claro que la respuesta al estrés no se produce en reacción a los campos electromagnéticos en todos los tipos de células, y que las células cultivadas en tejidos (a diferencia de las células naturales) tienen menos probabilidades de mostrar un efecto de los campos electromagnéticos, probablemente porque las células inmortalizadas han sido modificadas significativamente para permitirles vivir indefinidamente en condiciones de laboratorio no naturales. Incluso la misma línea celular de dos proveedores diferentes puede responder de manera diferente. Jin et al. (1997) demostraron que las células HL60 de un proveedor reaccionaron a los campos electromagnéticos, mientras que las células etiquetadas de manera idéntica de otro proveedor no respondieron. Algunas células cancerosas (por ejemplo, las células de cáncer de mama MCF7) han respondido a los campos electromagnéticos (Liburdy et al., 1993; Lin et al., 1998), y Czyz et al. (2004) descubrieron que las células madre embrionarias deficientes en p53 mostraron una mayor respuesta a los campos electromagnéticos, pero el tipo salvaje no lo hizo. Ivanscits et al., 2005) no encontraron efectos genotóxicos (es decir, daño al ADN) en linfocitos, monocitos y células del músculo esquelético, pero sí encontraron efectos en fibroblastos, melanocitos y células de la granulosa de rata. Lantow et al. (2006) y Simko et al. (2006) encontraron que los elementos sanguíneos, como los linfocitos y monocitos, no respondieron. Obviamente, la respuesta al estrés celular es generalizada, pero no universal.
 
IV. MECANISMO DE SÍNTESIS DE PROTEÍNAS POR CEM
La respuesta al estrés ha proporcionado una oportunidad para investigar la interacción de los campos electromagnéticos con el ADN y, en particular, cómo esto resulta en la estimulación del ADN para iniciar la síntesis de proteínas. Debido a que se conoce la secuencia de ADN de la hsp70, fue posible estudiar los efectos de los cambios en la secuencia de ADN sobre la síntesis de proteínas. Como resultado de estos experimentos, fue posible identificar dos regiones distintas en la región promotora del gen HSP 70: una región sensible a los campos electromagnéticos que no era sensible al aumento de temperatura, así como una región sensible solo a la temperatura. El dominio sensible a los campos electromagnéticos contiene un número de sitios de unión de nCTCTn myc en relación con el sitio de inicio de la transcripción y aguas arriba de los sitios de unión sensibles a la temperatura (Lin et al. 1999; 2001). Estos elementos de respuesta electromagnética (EMRE) también se encuentran en el promotor c- myc que también reacciona a los campos electromagnéticos.
 
La sensibilidad a los campos electromagnéticos de las secuencias de ADN, nCTCTn, se demostró transfectando estas secuencias en genes reporteros de CAT y Luciferasa y estimulando esos genes (con campos electromagnéticos) para sintetizar CAT y luciferasa, respectivamente (Lin et al., 1999; 2001). Por lo tanto, el promotor HSP70 contiene diferentes regiones de ADN que son específicamente sensibles a los estresores térmicos y no térmicos. Este mecanismo biológico se basa obviamente en la interacción directa con segmentos específicos de ADN, y hay razones para creer que los campos electromagnéticos pueden interactuar de manera similar con otros segmentos de ADN. En nuestros experimentos, la inducción de mayores niveles de hsp70 por los campos electromagnéticos es rápida y ocurre a niveles extremadamente bajos de entrada de energía, 14 órdenes de magnitud más bajos que con un estímulo térmico (Blank et al. 1994).
 
V. INTERACCIÓN DE LOS CEM CON LAS VÍAS DE SEÑALIZACIÓN
Los campos electromagnéticos penetran en las células sin atenuarse y, por lo tanto, pueden interactuar directamente con el ADN del núcleo celular, así como con otros componentes celulares. Los experimentos citados anteriormente que demuestran la capacidad de los elementos de respuesta electromagnética (EMRE) para interactuar con los campos electromagnéticos, después de ser transferidos a otra cadena de ADN, respaldan aún más la idea de que la interacción directa con los EMFDNA es el mecanismo más probable para la iniciación de la respuesta al estrés celular por los campos electromagnéticos.
 
A diferencia de los campos electromagnéticos, la mayoría de los agentes biológicos se ven obstaculizados por las membranas y requieren mecanismos especiales para acceder al interior de la célula. Friedman et al. (2007) han demostrado que, en esas situaciones, el paso inicial en la transmisión de información extracelular desde la membrana plasmática hasta el núcleo de la célula se produce cuando la NADH oxidasa genera rápidamente especies reactivas de oxígeno (ROS). Estas ROS estimulan las metaloproteinasas de la matriz que les permiten escindir y liberar el factor de crecimiento epidérmico que se une a la heparina. Este factor secretado activa el receptor de crecimiento epidérmico, que a su vez activa la cascada de la quinasa regulada por señales extracelulares 1\2 (ERK). La cascada ERK es una de las cuatro cascadas de señalización de la proteína quinasa activada por mitógenos (MAPK) que regulan la actividad transcripcional en respuesta a estímulos extracelulares.
 
La síntesis de proteínas de estrés puede producirse por interacción directa de los campos electromagnéticos con el ADN, así como por estimulación mediada por membranas a través de señales químicas. Si bien ambos mecanismos son posibles, es interesante observar que el cuerpo responde directamente a estímulos físicos cuando existe la necesidad de una respuesta rápida. El cuerpo no puede depender de vías de respuesta lenta para la síntesis de una cantidad relativamente grande de moléculas de proteína que se necesitan con urgencia. Las vías de señalización funcionan principalmente como un mecanismo para mantener la homeostasis al minimizar los cambios y responder lentamente a los estímulos.
 
 	 
VI. INFORMACIÓN SOBRE LA SÍNTESIS DE PROTEÍNAS MUSCULARES
La síntesis de proteínas estimulada por los campos electromagnéticos puede parecer un mecanismo antinatural, pero es esencialmente el mismo que el proceso natural en el músculo estriado. La única diferencia es que los electrones del ADN son impulsados por los campos electromagnéticos, mientras que en el músculo estriado, son impulsados por los cambios en el potencial eléctrico (de membrana) que causan la contracción. El músculo estriado es un tejido que requiere una síntesis de proteínas constante para garantizar un funcionamiento adecuado. La síntesis de proteínas se inicia con las mismas corrientes eléctricas que estimulan las contracciones musculares. Los culturistas saben que uno debe estimular la contracción muscular para aumentar la masa muscular, y los biólogos han demostrado que las corrientes eléctricas que fluyen a través de las membranas musculares durante la contracción pasan a través del ADN en los núcleos musculares y estimulan la síntesis de proteínas.
 
Los núcleos musculares no están distribuidos uniformemente a lo largo de la fibra muscular, sino que se encuentran cerca de las membranas musculares que transportan las corrientes. Esto significa que el ADN de los núcleos puede ser estimulado cada vez que se estimula el músculo. La magnitud estimada del campo eléctrico a lo largo de los núcleos musculares, ~10 V/m, proporciona un amplio margen de seguridad en el músculo, ya que se ha descubierto que campos tan bajos como 3 mV/m estimulan la biosíntesis en las células HL60 (Blank et al, 1992).
 
Los estudios que muestran los efectos de los campos electromagnéticos en las reacciones de transferencia de electrones en solución sugieren que las corrientes iónicas (eléctricas) afectan los movimientos de electrones dentro del ADN de manera muy similar (Blank, 1995). Tanto los campos eléctricos como los campos electromagnéticos (campos magnéticos de corriente alterna) estimulan la síntesis de proteínas en las células HL60 y tienen efectos similares en la transferencia de electrones en la Na,K-ATPasa (Blank y Soo, 2001a; 2001b). Esto sugiere que la interacción con el ADN, tanto de los campos eléctricos como de los campos electromagnéticos, inicia la síntesis de proteínas de estrés mediante un mecanismo similar.
 
Los estudios sobre la síntesis de proteínas musculares también sugieren la posibilidad de que exista un código de frecuencia que controle el segmento particular de ADN que se activa. Los estudios han demostrado que se pueden sintetizar diferentes proteínas modificando la frecuencia de los potenciales de acción que estimulan el proceso. Estos experimentos fueron posibles porque los músculos "rápidos" y "lentos" se contraen a ritmos diferentes porque están compuestos de proteínas diferentes. Por esta razón, fue posible estimular los músculos a ritmos diferentes y estudiar los cambios en las proteínas como resultado de modificar la frecuencia de los potenciales de acción (Pette, Vrbova, 1992). La revisión de Blank (1995) incluye muchos experimentos adicionales que muestran la importancia de la frecuencia para controlar el segmento del ADN muscular que se ve afectado por la corriente y se traduce en proteína.
 
Los estudios de los efectos de los campos electromagnéticos en reacciones de transferencia de electrones bien caracterizadas, que involucran la citocromo oxidasa, la hidrólisis de ATP por la Na,K-ATPasa y la reacción redox de Belousov-Zhabotinski (BZ), han demostrado que:
 
· Los campos electromagnéticos pueden acelerar las tasas de transferencia de electrones
· Los campos electromagnéticos actúan como una fuerza que compite con las fuerzas químicas que impulsan una reacción. Esto significa que el efecto de los campos electromagnéticos varía inversamente con la velocidad de reacción intrínseca y que los efectos de los campos electromagnéticos solo se observan cuando las velocidades intrínsecas son bajas. ( Nota: los campos electromagnéticos tienen un efecto mayor cuando el sistema está en un estado de agotamiento ).
· Los umbrales determinados experimentalmente son bajos (~0,5 µT).
· Los efectos varían con la frecuencia, con diferentes óptimos para las reacciones estudiadas: las dos enzimas mostraron óptimos de frecuencia amplios cerca de los números de recambio de reacción para Na,K-ATPasa (60 Hz) y citocromo oxidasa (800 Hz), lo que sugiere que el EMF interactuó de manera óptima cuando estaba en sincronía con la cinética molecular. Las interacciones del EMF con el ADN en los rangos ELF y RF no parecen involucrar reacciones de transferencia de electrones con cinéticas bien definidas.
 
Los efectos de los campos electromagnéticos en las reacciones de transferencia de electrones se estudiaron en el rango de frecuencias ELF, y se esperarían diferencias en el rango de RF. Sin embargo, la situación es más complicada. Los efectos de los campos electromagnéticos en los electrones en las reacciones químicas se detectaron en la Na,K-ATPasa cuando los campos eléctricos o magnéticos, cada uno aceleraba la reacción solo cuando la enzima estaba relativamente inactiva, es decir, las fuerzas impulsoras químicas eran débiles. Estos experimentos permitieron una estimación de la velocidad del electrón en aproximadamente 10 3 m/s (Blank y Soo, 2001a; 2001b), una velocidad similar a la de los electrones en el ADN. Un electrón que se mueve a una velocidad de 10 3 m/s cruza la enzima (~10 −8 m) antes de que el campo ELF haya tenido la oportunidad de cambiar. Esto significa que un efecto de baja frecuencia en los electrones que se mueven rápidamente en el ADN o en las enzimas debe considerarse efectivamente debido a un pulso de CC repetido. En el rango de RF, el tren de pulsos es más largo.
 
VII. EL ADN ES UNA ANTENA FRACTAL
El ADN humano tiene una longitud de unos 2 m y la molécula está muy compactada para encajar en los núcleos de las células, que tienen micrones de diámetro.
El ADN tiene una estructura única de doble hélice, en la que dos hebras de ADN están unidas entre sí por enlaces de hidrógeno entre pares de bases de nucleótidos (una en cada hebra) y forman una cinta larga y retorcida con electrones π deslocalizados que forman nubes planas continuas en ambas superficies de la cinta. El resultado es una estructura con dos caminos continuos que pueden conducir una corriente de electrones a lo largo del ADN.
 
Muchos estudios, inicialmente realizados en el laboratorio de Barton en Cal Tech (Hall et al, 1996), han demostrado que el ADN conduce electrones. Como era de esperar, la velocidad de conducción puede verse influida por la estructura detallada del ADN. Los cambios, como las curvas en horquilla y las bases desapareadas, pueden provocar la alteración de la estructura helicoidal doble ordenada y anomalías en la velocidad del flujo de electrones (Arkin et al, 1996; Hall et al, 1997; Lewis et al, 1997; Kelley et al, 1999; Giese, 2002). El flujo de electrones puede provocar una carga local, así como daño oxidativo.
 
Las variaciones en la velocidad del flujo de electrones pueden provocar la acumulación de carga en los cuellos de botella. La acumulación temporal de carga en un sitio da lugar a fuertes fuerzas repulsivas que pueden causar una alteración de los enlaces de hidrógeno. Una carga neta puede incluso alterar la estructura de una molécula compleja, como ocurre cuando las cuatro cadenas proteínicas de la hemoglobina se desagregan en respuesta a una acumulación gradual de carga en el tetrámero de hemoglobina (Blank, 1984; Blank y Soo, 1998). Por razones similares, cabría esperar que se produjeran fuerzas de desagregación en el sitio del ADN donde se acumula la carga. Se esperaría que esto ocurriera con mayor facilidad en una estructura compacta como el ADN en el núcleo.
 
El ADN fuertemente enrollado en el núcleo utiliza patrones fractales para ocupar el espacio de manera eficiente. Un fractal es una forma que muestra autosimilitud , donde cada parte de la forma se asemeja a la forma completa. Por lo tanto, la doble hélice se enrolla en una bobina y esa bobina se enrolla en una bobina más grande, y así sucesivamente. El ADN en el núcleo de una célula es una bobina enrollada muchas veces.
 
Dado que la molécula de ADN en el núcleo conduce electricidad y está organizada en un patrón autosimilar, tiene las dos características clave de las antenas fractales cuando interactúa con los campos electromagnéticos (Blank, Goodman 2011). El diseño fractal es deseable para una antena porque minimiza el tamaño general, al tiempo que reacciona a una amplia gama de frecuencias electromagnéticas. Sin embargo, estas características no son deseables en el ADN, debido a las muchas frecuencias en el entorno que pueden reaccionar y de hecho reaccionan con el ADN. La nube casi continua de electrones deslocalizados a lo largo de ambas caras de la "cinta" formada por los pares de bases proporciona una ruta conductora para responder a los campos electromagnéticos y la hace más vulnerable a los daños. Los cambios químicos que resultan de las reacciones de transferencia de electrones están asociados con el daño molecular en el ADN.
 
VIII. DAÑOS EN EL ADN Y CÁNCER
Las proteínas de estrés son esenciales para la protección celular. Ayudan a defender las células contra fuerzas dañinas como el aumento de temperatura y la reducción del suministro de oxígeno que podrían poner en peligro la vida. De manera similar, el cuerpo genera proteínas de estrés para fortalecer la resistencia celular a los efectos de la radiación electromagnética. Sin embargo, la síntesis de proteínas de estrés es realmente solo una medida de emergencia diseñada para ser efectiva a corto plazo. La respuesta a los estímulos repetidos disminuye con la exposición repetida y esto podría ser peligroso.
 
La termotolerancia, la capacidad de tolerar temperaturas más altas como resultado de exposiciones repetidas a altas temperaturas, se demostró originalmente a nivel molecular en relación con el choque térmico. La exposición repetida a temperaturas más altas resultó en una respuesta reducida al choque térmico. Un mecanismo similar se aplica cuando la respuesta al estrés celular es estimulada por campos electromagnéticos, ya que los estímulos electromagnéticos repetidos resultan en una menor producción de proteínas de estrés. Este podría muy bien ser un mecanismo por el cual la exposición repetida a campos electromagnéticos puede resultar en una menor protección y más daño a moléculas como el ADN. La menor protección predispone a los individuos expuestos a un mayor riesgo de mutación y de inicio del cáncer.
 
DiCarlo y Litovitz (2008) de la Universidad Católica de Washington, DC, demostraron el desarrollo de tolerancia a los campos electromagnéticos en un experimento realizado en embriones de pollo. En aquellos huevos expuestos a radiación de ELF de 8 µT durante 30 o 60 minutos cada vez, dos veces al día durante cuatro días, la producción de hsp70 en respuesta a la privación de oxígeno disminuyó. La misma respuesta se observó en aquellos huevos expuestos a radiación de RF de 3,5 µW/cm2 durante 30 o 60 minutos, una vez al día, durante cuatro días. Los investigadores notaron que estos huevos produjeron un 27% menos de hsp70 después de estas exposiciones y, en consecuencia, tuvieron una capacidad reducida para defenderse del daño celular ( citoprotección reducida ). Se han llevado a cabo experimentos similares con exposiciones breves y repetidas (en contraste con las exposiciones prolongadas). En estos casos, también la tasa de síntesis de proteínas de estrés se reduce con cada repetición. La reducción de la síntesis de proteínas de estrés como resultado de la exposición continua a los campos electromagnéticos predispondría a un individuo a la acumulación de daños en el ADN y al desarrollo de cáncer.
  
Se cree que los cánceres son el resultado a largo plazo de los errores en el ADN que ocurren durante el funcionamiento normal de las células. Las células vivas crecen continuamente (fabricando proteínas) y se dividen (fabricando ADN), y ocurren errores en la síntesis. La tasa de error es muy pequeña pero finita, por lo que la gran mayoría de los errores se reparan, pero no todos. Cuando la tasa de error es demasiado alta, la célula activa la apoptosis y se autodestruye. Sin embargo, la pequeña cantidad de errores que se retiene se acumula con el tiempo en forma de mutaciones, algunas de las cuales pueden afectar la función. Es particularmente malo cuando la mutación inactiva un gen supresor de tumores o un gen reparador del ADN y permite la creación de un oncogén, ya que esto acelera el desarrollo de un cáncer.
 
Aunque pueden producirse daños durante la síntesis de proteínas y la división celular, así como tras la exposición a sustancias químicas oxidantes, la probabilidad de desarrollar cáncer aumenta como resultado del daño a la estructura del ADN causado por la exposición a campos electromagnéticos (EMF) (Verschaeve, 2008). Incluso se ha informado de daños oxidativos al ADN inducidos por campos electromagnéticos tras la exposición a campos de ELF elevados (Yokus et al, 2008).
 
IX. RESPUESTA AL ESTRÉS: GUÍA BIOLÓGICA PARA LA SEGURIDAD
La respuesta celular al estrés es la forma en que el cuerpo nos dice que ha entrado en contacto con un estímulo potencialmente dañino. Dado que las células reaccionan a niveles relativamente bajos de campos electromagnéticos, tanto de baja frecuencia como de radiofrecuencia, se podría pensar que los bajos umbrales biológicos para una reacción protectora a los estímulos dañinos proporcionarían una orientación crítica para las autoridades que buscan establecer estándares de seguridad significativos. Al ignorar la información de la respuesta celular al estrés, las autoridades parecen estar diciendo que son mejores jueces de lo que es dañino para las células que las propias células.
 
Las investigaciones sobre la respuesta celular al estrés han llamado la atención sobre la insuficiencia de las normas de seguridad de los campos electromagnéticos. La síntesis de proteínas de estrés a niveles de campos electromagnéticos que actualmente se consideran seguros indica que los niveles de exposición ambiental pueden influir en los procesos moleculares implicados en la síntesis de proteínas necesarias para proporcionar nuevas moléculas y reemplazar las moléculas dañadas. La capacidad de los campos electromagnéticos de interferir con el funcionamiento normal y dañar las moléculas de proteína y ADN que se están sintetizando es definitivamente una razón para considerar este efecto como orientación sobre sus implicaciones para la salud. El sistema de normas de seguridad no es en absoluto protector porque se han pasado por alto los procesos estimulados a niveles no térmicos. Las normas deben revisarse.
 
Las autoridades se han equivocado al suponer que sólo los estímulos térmicos pueden afectar a los enlaces químicos y que los estímulos no térmicos no pueden causar cambios químicos. Los mecanismos biológicos no térmicos activados por los campos electromagnéticos se conocen desde hace algún tiempo, e incluso algunos experimentos se han dirigido específicamente a demostrar cambios inusuales en los sistemas biológicos debido a estímulos electromagnéticos no térmicos. Bohr y Bohr (2000) demostraron que tanto una reacción como su inversa, la desnaturalización y renaturalización de la β-lactoglobulina, se aceleran por los campos electromagnéticos de microondas, y de Pomerai et al (2003) demostraron que la radiación de microondas causa agregación de proteínas en ausencia de calentamiento en masa. Mashevich et al (2002) demostraron una clara separación de los mecanismos térmicos y no térmicos en biología en experimentos en los que el daño cromosómico en los linfocitos que se había observado bajo radiofrecuencia no se vio cuando las células se expusieron a temperaturas elevadas. El descuido de los mecanismos no térmicos por parte de los reguladores se basa en su ignorancia de las reacciones en los sistemas biológicos. Al subestimar en gran medida el riesgo de exposición a los campos electromagnéticos, continúan poniendo en peligro al público.
 
La respuesta celular al estrés se activa mediante un mecanismo que implica la interacción de los campos electromagnéticos con la molécula de ADN. Esta reacción del ADN y/o las proteínas de estrés que se sintetizan podrían utilizarse para desarrollar nuevos estándares de seguridad de los campos electromagnéticos (Blank y Goodman, 2012). Una medida de la radiación de los campos electromagnéticos basada en la biología podría reemplazar a la errónea “tasa de absorción específica” (SAR, por sus siglas en inglés) basada en la energía. (Cabe señalar que la SAR es el estándar de seguridad en el rango de radiofrecuencia (RF), pero no es un estándar para predecir el riesgo de cáncer en el rango de ELF). Un estándar basado en las proteínas de estrés tendría varias ventajas en comparación con la SAR:
 
· Se basa en un mecanismo celular protector que es estimulado por una variedad de agentes ambientales potencialmente dañinos.
· Se estimula mediante una amplia gama de frecuencias en el espectro EM, por lo que no habría necesidad de diferentes estándares en diferentes rangos de frecuencia.
 
Se cree que los cánceres surgen de mutaciones en el ADN, y los cambios en el ADN inducidos por la interacción con los campos electromagnéticos podrían ser una mejor medida de la dosis biológicamente efectiva. Tal vez sea posible medir los cambios mediante alteraciones transcripcionales y/o cambios traduccionales en proteínas específicas. Un estándar de base biológica relacionado con la estimulación del ADN podría aplicarse en un rango mucho más amplio del espectro electromagnético e incluir la radiación ionizante.
 
X. RESPUESTA AL ESTRÉS: GUÍA PARA NUEVAS TERAPIAS
Dado que se demostró que la activación de la respuesta al estrés celular por los campos electromagnéticos es un mecanismo de protección, era sólo cuestión de tiempo antes de que la respuesta se estudiara como un posible agente terapéutico. La activación térmica de la respuesta al estrés ya ha demostrado ser eficaz en la cirugía de bypass cardíaco (Currie et al., 1993; Udelsman et al., 1993; Nitta et al., 1994). La activación de la proteína de estrés aparentemente puede minimizar el daño oxidativo de la isquemia (bajo nivel de oxígeno en un tejido) reperfusión que ocurre cuando el suministro de sangre se reconecta al corazón después de la cirugía. Sin embargo, el control de temperatura necesario para la activación térmica es engorroso y la técnica no se aplica fácilmente en comparación con los campos electromagnéticos. Un estudio de inducción no invasiva de HSP70 por campos electromagnéticos, antes de la cirugía de bypass cardíaco, ha demostrado que se puede preservar la función miocárdica y, al mismo tiempo, disminuir la lesión isquémica (George et al, 2008).
 
La activación de la síntesis de proteínas de estrés por los campos electromagnéticos tiene una clara ventaja sobre la activación térmica. La respuesta biológica no está relacionada con la energía de los campos electromagnéticos, por lo que las respuestas biológicas protectoras deberían producirse muy por debajo de los niveles térmicos. Se ha demostrado que los campos de 60 Hz inducen niveles elevados de proteína hsp70 en ausencia de temperatura elevada (Goodman et al., 1994; Goodman y Blank, 1998; Han et al., 1998; Lin et al., 1998, 1999, 2001; Carmody et al., 2000) en células que incluyen cardiomiocitos de roedores cultivados (Goodman y Blank, 2002). Además, Di Carlo et al. (1999) y Shallom et al. (2002) confirmaron que los cardiomiocitos estaban protegidos del daño anóxico en embriones de pollo expuestos a los campos electromagnéticos.
 
Otra posible aplicación terapéutica ha surgido de un estudio de la proteína de estrés hsp10 en relación con la función del músculo estriado. Kayani et al (2010) en la Universidad de Liverpool descubrieron que esta proteína de estrés puede prevenir el deterioro relacionado con la edad de la fuerza muscular en el músculo esquelético de ratones transgénicos. La Hsp10 a menudo se vincula con la Hsp60 para apoyar la función mitocondrial. En los miocitos cardíacos, esta combinación protege la función mitocondrial y previene la muerte celular inducida por isquemia-reperfusión.
Estos resultados sugieren que la hsp10 y la hsp60 mitocondriales en combinación o individualmente juegan un papel importante en el mantenimiento de la integridad mitocondrial y la capacidad de generar ATP, que son cruciales para la supervivencia de los miocitos cardíacos durante la isquemia/reperfusión.
 
La investigación sobre los efectos terapéuticos utilizando proteínas de estrés obviamente recién está comenzando y podemos esperar otras aplicaciones donde se utilicen EMF para generar este grupo de agentes terapéuticos de manera esencialmente instantánea e in situ.
 
XI. LA CUESTIÓN DE LOS CEM AMBIENTALES Y CONCLUSIONES
Las investigaciones han demostrado que la respuesta al estrés celular activada por los campos electromagnéticos:
 
· Es un mecanismo de protección eficaz para las células expuestas a una amplia gama de frecuencias EMF.
· Los umbrales son muy bajos (es necesario reducir los estándares de seguridad para limitar las respuestas biológicas).
· El mecanismo implica la interacción directa del EMF con la molécula de ADN (las afirmaciones de que no existen mecanismos conocidos de interacción son patentemente falsas)
· La estructura en espiral del ADN en el núcleo hace que la molécula reaccione como una antena fractal a una amplia gama de frecuencias (es necesario establecer normas de seguridad EMF más estrictas).
· Se podrían desarrollar normas de seguridad EMF con base biológica a partir de la investigación sobre la respuesta al estrés.
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I. Conceptos básicos y componentes del sistema inmunológico
El sistema inmunológico humano es parte de una barrera de defensa general frente al medio ambiente que nos rodea. Vivimos en un sistema biológico, el mundo, dominado por diversos microorganismos, incluidos microbios y virus, muchos de los cuales pueden causar daños. El sistema inmunológico actúa como la principal línea de defensa contra la invasión de dichos microbios. Como estamos construidos, en términos prácticos, como un tubo, la superficie exterior (la piel) y la superficie más interna (el tracto gastrointestinal) son las principales fronteras entre nosotros y el resto del universo. Estas fronteras deben ser vigiladas y protegidas, ya que cualquier daño a ellas podría ser fatal.
 
La piel y las mucosas forman parte del sistema inmunitario innato o no adaptativo. Sin embargo, si se rompen estas barreras (por ejemplo, después de cortarse un dedo), los microbios, incluidos los patógenos potenciales (es decir, los microbios dañinos), pueden entrar en el cuerpo y luego comenzar a multiplicarse rápidamente en el ambiente cálido, húmedo y rico en nutrientes. El corte puede no ser tan físico, brutal y abrupto como un corte con cuchillo, también podría muy bien ser una fuga interna, como la que se encontró después de la exposición a microondas de la frágil barrera hematoencefálica (cf. Persson et al, 1997). Tal fuga podría ser fatal, causando daño a las células nerviosas y muerte celular consecuente (cf.
Salford y otros, 2003).
 
Uno de los primeros tipos de células que encuentra un organismo extraño después de un corte en la piel son los glóbulos blancos fagocíticos, que se congregarán en cuestión de minutos y comenzarán a atacar a los microbios extraños invasores. A continuación, el siguiente tipo de célula que se encontrará en el área de dicha infección local serán los llamados neutrófilos. También son fagocíticos y utilizan moléculas receptoras de superficie que reconocen patrones para detectar estructuras que se encuentran comúnmente en la superficie de las bacterias. Como resultado, estas bacterias, así como otras formas de material particulado, serán ingeridas y degradadas por los neutrófilos. Varios otros componentes proteínicos del suero, incluidos los componentes del complemento, pueden unirse a los organismos invasores y facilitar su fagocitosis, limitando así aún más la fuente de infección/enfermedad. Otras moléculas pequeñas, los interferones, median una respuesta temprana a la infección viral por parte del sistema innato.
 
El sistema inmunitario innato suele ser suficiente para destruir los microbios invasores. Si no consigue eliminar una infección, activa rápidamente la respuesta inmunitaria adaptativa o adquirida, que, en consecuencia, toma el control. La conexión molecular entre los sistemas innato y adaptativo son unas moléculas conocidas como citocinas (en realidad, los interferones forman parte de esta familia molecular).
 
Las primeras células de esta orquesta celular que se activan son los linfocitos T y B. Estas células están normalmente en reposo y sólo se reclutan cuando es necesario, es decir, cuando se encuentran con una entidad extraña (=no propia) llamada antígeno. Los linfocitos T y B, junto con un amplio espectro de otros tipos de células, tienen receptores de antígenos o moléculas que reconocen antígenos en su superficie. Entre ellos se encuentran los anticuerpos clásicos (=receptores de antígenos de células B), los receptores de antígenos de células T, así como los productos proteínicos específicos de regiones genéticas especiales (=los complejos mayores de histocompatibilidad). Los genes humanos se denominan genes del antígeno leucocitario humano (HLA) y sus productos proteínicos moléculas HLA. Los anticuerpos, además de ser receptores de superficie de células B, también se encuentran como moléculas solubles que reconocen antígenos en la sangre (inmunoglobulinas). La respuesta inmunitaria adaptativa es muy eficaz, pero bastante lenta; puede tardar entre 7 y 10 días en movilizarse por completo. Tiene un mecanismo de reconocimiento de patógenos (no propios) muy eficaz, una memoria molecular y puede mejorar su producción de moléculas de reconocimiento de patógenos durante la respuesta.
 
Un grupo de células particularmente interesante son las células dendríticas de la piel. En la parte más externa, la epidermis, se encuentran tanto los melanocitos dendríticos, las células responsables de la producción de pigmento, como las células de Langerhans con su capacidad de presentación de antígenos. En la capa más profunda, la dermis, se encuentran las células correspondientes, así como los mastocitos basófilos, que a menudo muestran un aspecto dendrítico distintivo utilizando marcadores adecuados como la quimasa, la triptasa o la histamina. Todas estas células son los reactores clásicos a la radiación externa, como la radioactividad, los rayos X y la luz ultravioleta. Por esa razón, nuestra demostración (Johansson et al, 1994) de un número alto a muy alto de células dendríticas inmunorreactivas a la somatostatina en la piel de personas con deterioro funcional electrohipersensibilidad es de la mayor importancia. Además, las alteraciones encontradas en la población de mastocitos de voluntarios sanos normales expuestos a televisores domésticos comunes y pantallas de computadora (Johansson et al, 2001) son intrigantes, como lo son el número significativamente mayor de mastocitos serotoninpositivos en la piel (p<0,05) y fibras nerviosas que contienen neuropéptido tirosina (NPY) en la tiroides (p<0,01) de ratas expuestas a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) en comparación con los controles, lo que indica un efecto directo de los EMF en la piel y la vasculatura tiroidea (Rajkovic et al, 2005a,b, 2006; para más detalles y referencias, consulte a continuación). En el tracto gastrointestinal, encontrará los tipos correspondientes de células que protegen nuestro revestimiento interior hacia el universo.
 
En esencia, el sistema inmunológico es un sistema muy complejo, formado por un gran número de tipos de células (linfocitos B y T, macrófagos, células asesinas naturales, mastocitos, células de Langerhans, etc.) con ciertas estrategias básicas de defensa. Ha evolucionado durante un lapso de tiempo enormemente largo y está construido para enfrentarse a sus enemigos conocidos, incluidas las bacterias. Entre los enemigos conocidos se encuentran, por supuesto, los campos electromagnéticos modernos, como los campos eléctricos y magnéticos de frecuencia industrial, las ondas de radio, las señales de televisión, las microondas de los teléfonos móviles o Wi-Fi, las señales de radar, los rayos X o la radiactividad. Se han introducido durante los últimos 100 años, en muchos casos durante las últimas décadas. Son una forma completamente nueva de exposición y podrían convertirse en un "ejército terrorista" biológico contra el que no existen muros de defensa que funcionen. Penetran en el cuerpo desde el exterior y el interior. Ya se ha demostrado que algunos de ellos son letales, y hoy en día nadie consideraría tener un reloj de pulsera radiactivo con dígitos brillantes (como se podía hacer en los años 50), meter los zapatos de los niños en una potente máquina de rayos X (como se podía hacer en los años 40), guardar radio en bandejas abiertas sobre el escritorio (como podían hacer los científicos en los años 30) o hacerse radiografías unos a otros en una fiesta en el jardín (como hacían los médicos en los años 20). Eso era, por supuesto, una locura. Sin embargo, las personas que lo hacían y vendían no estaban mal informadas ni eran menos inteligentes, en absoluto. En aquel momento simplemente faltaban los conocimientos y un análisis competente de los riesgos, junto con un análisis paralelo de las verdaderas necesidades públicas.
 
II. Reacciones de hipersensibilidad
El sistema inmunológico puede reaccionar de forma excesiva y causar daños a los tejidos locales, así como a todo el organismo en general. Estos eventos se denominan reacciones de hipersensibilidad y ocurren en respuesta a tres tipos diferentes de antígenos: a) agentes infecciosos, b) perturbaciones ambientales y c) autoantígenos. El segundo tipo está relacionado con el impacto de los nuevos campos electromagnéticos del mundo moderno actual. La hipersensibilidad puede ocurrir en respuesta a antígenos ambientales inocuos; un ejemplo de esto es la alergia. Por ejemplo, en la fiebre del heno, los pólenes de las gramíneas son incapaces de causar daños por sí mismos; es la respuesta inmune al polen la que causa el daño.
 
II A. Hipersensibilidad a sustancias ambientales
Para que las sustancias ambientales desencadenen reacciones de hipersensibilidad, deben ser bastante pequeñas para poder acceder al sistema inmunológico. El polvo desencadena una variedad de respuestas porque puede ingresar a las extremidades inferiores del tracto respiratorio, una zona rica en células de respuesta inmunitaria adaptativa. Estos polvos pueden imitar a los parásitos y pueden estimular una respuesta de anticuerpos. Si el anticuerpo dominante es IgE, pueden desencadenar posteriormente una hipersensibilidad inmediata, que se manifiesta en alergias como asma o rinitis. Si el polvo estimula los anticuerpos IgG, puede desencadenar un tipo diferente de hipersensibilidad, por ejemplo, el pulmón del granjero.
 
A veces, moléculas más pequeñas se difunden en la piel y pueden actuar como haptenos, desencadenando una reacción de hipersensibilidad retardada. Esta es la base de la dermatitis de contacto causada por el níquel.
 
Los medicamentos administrados por vía oral, por inyección o sobre la superficie del cuerpo pueden provocar reacciones de hipersensibilidad mediadas por anticuerpos IgE o IgG o por células T. Las reacciones de hipersensibilidad a los medicamentos de mediación inmunológica son muy comunes e incluso dosis muy pequeñas de medicamentos pueden desencadenar reacciones potencialmente mortales. Estas se clasifican como reacciones adversas a medicamentos idiosincrásicas.
 
En este sentido, se podría decir por supuesto que los campos electromagnéticos cumplen los requisitos más importantes: pueden penetrar todo el cuerpo y son pequeños.
 
II B. Hipersensibilidad a los antígenos propios
Es normal que exista cierto grado de respuesta inmunitaria a los antígenos propios, que se da en la mayoría de las personas. Cuando esta respuesta se vuelve exagerada o cuando se pierde la tolerancia a otros antígenos, pueden producirse reacciones de hipersensibilidad que se manifiesten como una enfermedad autoinmune, muchas de las cuales son realmente graves y pueden incluso acabar en la muerte.
 
II C. Tipos de reacciones de hipersensibilidad
El sistema de clasificación de la hipersensibilidad fue descrito por primera vez por Coombs y Gell. El sistema clasifica los diferentes tipos de reacción de hipersensibilidad según los tipos de respuestas inmunitarias implicadas. Cada tipo de reacción de hipersensibilidad produce enfermedades clínicas características, independientemente de que el desencadenante sea un antígeno ambiental, infeccioso o propio. Por ejemplo, en la hipersensibilidad de tipo III, el resultado clínico es similar independientemente de que el antígeno sea un estreptococo, un fármaco o un autoantígeno como el ADN.
 
Las reacciones de hipersensibilidad dependen del sistema inmunitario adaptativo. Se requiere una exposición previa al antígeno para preparar la respuesta inmunitaria adaptativa para producir IgE (tipo I), IgG (tipo II y III) o células T (tipo IV). Debido a que se requiere una exposición previa, las reacciones de hipersensibilidad no se producen cuando un individuo se expone por primera vez al antígeno. En cada tipo de reacción de hipersensibilidad, el daño es causado por diferentes sistemas adaptativos e innatos, cada uno de los cuales tiene su respectiva función en la eliminación de infecciones.
 
Tipo I
La hipersensibilidad de tipo I se produce a través de la desgranulación de los mastocitos y los eosinófilos. Los efectos se sienten a los pocos minutos de la exposición y este tipo de hipersensibilidad a veces se denomina hipersensibilidad inmediata y también se conoce como alergia. Entre estas reacciones se encuentran la fiebre del heno y la clásica prueba de punción cutánea que se puede utilizar para revelar estos patrones de reacción. El mastocito es un denominador común en el deterioro funcional denominado electrohipersensibilidad (antes denominada “alergia eléctrica”).
 
Tipo II
La hipersensibilidad de tipo II se produce cuando la IgG reacciona con el antígeno presente en la superficie de las células. La inmunoglobulina unida interactúa entonces con el complemento o con los receptores Fc de los macrófagos. Estos mecanismos innatos dañan las células diana mediante procesos que pueden tardar varias horas, como en el caso de la hemólisis inducida por fármacos.
 
Tipo III
La inmunoglobulina también es responsable de la hipersensibilidad de tipo III. En este caso, se forman complejos inmunes de antígeno y anticuerpo que causan daño en el sitio de producción o circulan y causan daño en otro lugar. Los complejos inmunes tardan un tiempo en formarse e iniciar el daño tisular. Entre los tipos de células implicadas se encuentran los neutrófilos. La glomerulonefritis posestreptocócica es un buen ejemplo de enfermedad por complejos inmunes.
 
Tipo IV
La forma más lenta de hipersensibilidad es la mediada por las células T (hipersensibilidad de tipo IV). Puede tardar entre dos y tres días en desarrollarse y se denomina hipersensibilidad retardada. Los macrófagos suelen estar implicados. Un ejemplo bien conocido de estas reacciones retardadas es la dermatitis de contacto.
 
III. El antiguo y el nuevo entorno electromagnético 
La "radiación electromagnética" abarca una amplia gama de frecuencias (más de 20 órdenes de magnitud), desde las bajas frecuencias en el suministro eléctrico, las ondas de radio y las microondas, la luz infrarroja y visible, hasta los rayos X y los rayos cósmicos.
 
III A. Definiciones y fuentes
Los campos eléctricos se crean por diferencias de voltaje: cuanto mayor sea el voltaje, más fuerte será el campo resultante. Los campos magnéticos se crean cuando fluye corriente eléctrica: cuanto mayor sea la corriente, más fuerte será el campo magnético. Un campo eléctrico existirá incluso cuando no fluya corriente. Si fluye corriente, la intensidad del campo magnético variará con el consumo de energía, pero la intensidad del campo eléctrico será constante.
 
III B. Fuentes naturales de campos electromagnéticos
Los campos electromagnéticos están presentes en todas partes en nuestro entorno, pero son invisibles para el ojo humano. Los campos eléctricos son producidos por la acumulación local de cargas eléctricas en la atmósfera asociada con las tormentas eléctricas. El campo magnético de la Tierra hace que la aguja de una brújula se oriente en dirección norte-sur y es utilizado por las aves y los peces para orientarse.
 
III C. Fuentes de campos electromagnéticos de origen humano
Además de las fuentes naturales, el espectro electromagnético también incluye campos generados por fuentes artificiales: los rayos X se utilizan para diagnosticar una fractura de extremidad tras un accidente deportivo. La electricidad que sale de cada enchufe tiene asociados campos electromagnéticos de baja frecuencia. Y se utilizan diversos tipos de ondas de radio de frecuencia más alta para transmitir información, ya sea a través de antenas de televisión, estaciones de radio o estaciones base de telefonía móvil.
 
III D. ¿Qué hace que las diversas formas de campos electromagnéticos sean tan diferentes?  
Una de las principales características que define un campo electromagnético (CEM) es su frecuencia o su longitud de onda correspondiente. Los campos de diferentes frecuencias interactúan con el cuerpo de diferentes maneras. Podemos imaginar las ondas electromagnéticas como series de ondas muy regulares que viajan a una velocidad enorme, la velocidad de la luz. La frecuencia simplemente describe el número de oscilaciones o ciclos por segundo, mientras que el término longitud de onda describe la distancia entre una onda y la siguiente. Por lo tanto, la longitud de onda y la frecuencia son inseparablemente
entrelazado: cuanto mayor sea la frecuencia, más corta será la longitud de onda.
 
III E. Algunos datos básicos
Intensidad de campo: Un campo electromagnético consta de una parte eléctrica y una parte magnética. La parte eléctrica se produce por un gradiente de voltaje y se mide en voltios/metro. La parte magnética se genera por cualquier flujo de corriente y se mide en Tesla. Por ejemplo, si se está bajo una línea eléctrica, se estaría expuesto a un gradiente de voltaje eléctrico debido a la diferencia entre el voltaje de la línea (establecido por la compañía eléctrica) y el de la tierra. También se estaría expuesto a un campo magnético proporcional a la corriente que fluye realmente a través de la línea, que depende de la demanda del consumidor. Ambos tipos de campo producen efectos biológicos, pero el campo magnético puede ser más dañino, ya que penetra en el tejido vivo con mayor facilidad. Los campos magnéticos tan bajos como alrededor de 2 miligauss (mG) o 0,2 microTesla (una millonésima parte de un Tesla) pueden producir efectos biológicos. A modo de comparación, el uso de un teléfono móvil (celular) o un PDA lo expone a pulsos magnéticos que alcanzan un pico de varias decenas de microTesla (Jokela et al, 2004; Sage et al, 2007), que es muy superior al mínimo necesario para producir efectos nocivos. Debido a que los teléfonos móviles y otros dispositivos inalámbricos se mantienen cerca del cuerpo y se utilizan con frecuencia, estos dispositivos son potencialmente las fuentes más peligrosas de radiación electromagnética que posee una persona promedio.
 
Frecuencia: Los campos deben variar con el tiempo, por ejemplo, los de las corrientes alternas, para que tengan efectos biológicos. Las frecuencias extremadamente bajas (ELF) representan las líneas eléctricas y los electrodomésticos, y aquí, justo ahora en junio de 2007, la OMS ha vuelto a señalarlas como un área de precaución general, ya que se cree que son una de las causas de la leucemia infantil. Las frecuencias altas, pulsadas o moduladas en amplitud, a una frecuencia biológicamente activa más baja (es decir, cuando la intensidad de la señal de radio aumenta y disminuye al ritmo de la frecuencia más baja), son el sello distintivo de los teléfonos móviles, los sistemas WiFi, las PDA, etc. 
 
III F. Campos electromagnéticos a bajas frecuencias
Los campos eléctricos existen siempre que exista una carga eléctrica positiva o negativa. Estas ejercen fuerzas sobre otras cargas dentro del campo. La intensidad del campo eléctrico se mide en voltios por metro (V/m). Cualquier cable eléctrico que esté cargado producirá un campo eléctrico asociado.
Este campo existe incluso cuando no circula corriente. Cuanto mayor sea el voltaje, más intenso será el campo eléctrico a una distancia determinada del cable.
Los campos eléctricos son más intensos cerca de una carga o un conductor cargado, y su intensidad disminuye rápidamente con la distancia. Los conductores como el metal los protegen de forma muy eficaz. Otros materiales, como los materiales de construcción y los árboles, proporcionan cierta capacidad de protección. Por lo tanto, los campos eléctricos de las líneas eléctricas situadas fuera de la casa se reducen con las paredes, los edificios y los árboles. Cuando las líneas eléctricas están enterradas en el suelo, los campos eléctricos en la superficie son casi indetectables.
 
Al enchufar un cable a una toma de corriente se crean campos eléctricos en el aire que rodea al aparato. Cuanto mayor sea el voltaje, más intenso será el campo producido. Como el voltaje puede existir incluso cuando no circula corriente, no es necesario que el aparato esté encendido para que exista un campo eléctrico en la habitación que lo rodea.
 
Los campos magnéticos surgen del movimiento de cargas eléctricas. La intensidad del campo magnético se mide en amperios por metro (A/m); en la investigación de campos electromagnéticos, lo más habitual es que los científicos especifiquen una cantidad relacionada, la densidad de flujo (en microtesla, µT). A diferencia de los campos eléctricos, un campo magnético solo se produce cuando se enciende un dispositivo y fluye corriente. Cuanto mayor sea la corriente, mayor será la intensidad del campo magnético.
 
Al igual que los campos eléctricos, los campos magnéticos son más intensos cerca de su origen y disminuyen rápidamente a mayor distancia de la fuente. Los campos magnéticos no se ven bloqueados por materiales comunes como las paredes de los edificios.
 
III G. ¿En qué se diferencian los campos estáticos de los campos que varían en el tiempo ? 
Un campo estático no varía con el tiempo. Una corriente continua (CC) es una corriente eléctrica que fluye en una sola dirección. En cualquier aparato que funcione con batería, la corriente fluye desde la batería al aparato y luego de regreso a la batería. Esto creará un campo magnético estático. El campo magnético de la Tierra también es un campo estático. También lo es el campo magnético alrededor de una barra magnética, que se puede visualizar observando el patrón que se forma cuando se esparcen limaduras de hierro a su alrededor.
 
En cambio, los campos electromagnéticos que varían con el tiempo son producidos por corrientes alternas (CA). Las corrientes alternas invierten su dirección a intervalos regulares. En la mayoría de los países europeos, la electricidad cambia de dirección con una frecuencia de 50 ciclos por segundo o 50 hercios. Del mismo modo, el campo electromagnético asociado cambia su orientación 50 veces por segundo. La electricidad de América del Norte tiene una frecuencia de 60 hercios.
 
¿Cuáles son las principales fuentes de campos de baja, media y alta frecuencia? Los campos electromagnéticos variables en el tiempo producidos por los aparatos eléctricos son un ejemplo de campos de frecuencia extremadamente baja (ELF). Los campos ELF generalmente tienen frecuencias de hasta 300 Hz. Otras tecnologías producen campos de frecuencia intermedia (FI) con frecuencias de 300 Hz a 10 MHz y campos de radiofrecuencia (RF) con frecuencias de 10 MHz a 300 GHz. Los efectos de los campos electromagnéticos en el cuerpo humano dependen no solo de su nivel de campo, sino también de su frecuencia y energía. Nuestro suministro de energía eléctrica y todos los aparatos que utilizan electricidad son las principales fuentes de campos ELF; las pantallas de computadora, los dispositivos antirrobo y los sistemas de seguridad son las principales fuentes de campos FI; y las antenas de radio, televisión, radar y telefonía celular y los hornos microondas son las principales fuentes de campos RF. Estos campos inducen corrientes dentro del cuerpo humano, que si son suficientes pueden producir una variedad de efectos como calentamiento y descarga eléctrica, dependiendo de su amplitud y rango de frecuencia. (Sin embargo, para producir tales efectos, los campos externos al cuerpo tendrían que ser muy fuertes, mucho más fuertes que los presentes en entornos normales.)
 
Existen cuatro fenómenos que surgen del uso de la electricidad: las corrientes de tierra, el "smog electromagnético" de los equipos de comunicaciones, los campos magnéticos de las líneas eléctricas y de los equipos especializados, y las radiofrecuencias de las líneas eléctricas o la llamada "electricidad sucia". Todos ellos pueden ser toxinas ambientales potenciales y este es un área de investigación que debe seguirse investigando.
 
 
Campos electromagnéticos a altas frecuencias
Los teléfonos móviles, los transmisores de televisión y radio y los radares producen campos de RF. Estos campos
Se utilizan para transmitir información a largas distancias y constituyen la base de las telecomunicaciones, así como de la transmisión de radio y televisión en todo el mundo. Las microondas son campos de radiofrecuencia a altas frecuencias en el rango de los GHz. En los hornos microondas, los utilizamos para calentar rápidamente los alimentos a 2,45 GHz (o 2450 MHz).
  
Las antenas de comunicaciones y de radar exponen a quienes viven o trabajan cerca de estas instalaciones a sus emisiones. La radiación viaja a través de los edificios y también puede conducirse por cables eléctricos o tuberías metálicas. Las comunicaciones inalámbricas crean niveles dentro de los edificios que son órdenes de magnitud superiores a los niveles naturales de fondo.
 
En las frecuencias de radio, los campos eléctricos y magnéticos están estrechamente relacionados entre sí y normalmente medimos sus niveles como densidades de potencia en vatios por metro cuadrado (W/m 2 ). 
 
 
IV. El sistema inmunológico y el deterioro de la electrohipersensibilidad
Un número cada vez mayor de estudios ha demostrado claramente diversos efectos biológicos y médicos a nivel celular de los campos electromagnéticos, incluidas las exposiciones a frecuencias industriales y a radiofrecuencias/microondas a niveles de baja intensidad.  Estos campos electromagnéticos están presentes en la vida cotidiana, en el lugar de trabajo, en el hogar y en los lugares de ocio. Estos efectos biológicos y sus efectos sobre la salud están ampliamente documentados en la literatura científica y son directamente relevantes para la salud pública. 
 
Los efectos directos sobre el sistema inmunológico se notificaron por primera vez en personas con síntomas de electrohipersensibilidad. Se notificaron síntomas subjetivos y objetivos relacionados con la piel y las mucosas, como picor, escozor, dolor, sensación de calor, enrojecimiento, pápulas, pústulas, etc., tras la exposición a terminales de visualización de imágenes (VDT), teléfonos móviles, teléfonos DECT, equipos wifi y otros dispositivos electromagnéticos. Con frecuencia se notificaron síntomas en sistemas de órganos internos, como el corazón y el sistema nervioso central.
 
Una definición práctica de EHS de Bergqvist et al. (1997) es:
 
“un fenómeno en el que las personas experimentan efectos adversos para la salud al usar o estar cerca de dispositivos que emanan campos eléctricos, magnéticos o electromagnéticos (CEM)”. 
 
Stenberg (2004) distingue dos grupos: aquellos que experimentan síntomas en la piel del rostro en relación con el trabajo con VDT (sensaciones sensoriales en la piel del rostro que incluyen escozor, picazón, ardor, eritema, rosácea), mientras que los síntomas de EHS incluyen estos y también fatiga, dolor de cabeza, insomnio, mareos, problemas cardíacos y cognitivos.
 
Hillert (2004) informa que los síntomas de EHS pueden incluir molestias en la piel del rostro, irritación ocular, secreción o congestión nasal, deterioro del sentido del olfato, ronquera y sequedad de garganta, tos, sensación de presión en el oído(s), fatiga, dolor de cabeza, pesadez en la cabeza, náuseas/mareos y dificultades para concentrarse.
 
Cox (2004) informó sobre un estudio de hipersensibilidad eléctrica en el Reino Unido. Los síntomas informados por los usuarios de teléfonos móviles incluyeron dolores de cabeza (85%), mareos (27%), fatiga (24%), náuseas (15%), picazón (15%), enrojecimiento (9%), ardor (61%) y problemas cognitivos (42%). Para aquellos individuos que informaron síntomas de EHS en la población del Reino Unido, el porcentaje de pacientes con síntomas debidos a antenas de telefonía móvil fue del 18%, teléfonos inalámbricos DECT (36%), teléfonos fijos (6%), VDT (27%), televisión (12%) y luces fluorescentes (18%).
 
Fox et al (2004) informaron que una encuesta realizada a personas con EHS reveló síntomas de náuseas, aturdimiento y desorientación.
 
Levallois et al. (2002) informaron sobre su estudio de la prevalencia de la hipersensibilidad autopercibida a los campos electromagnéticos en California. Encontraron que aproximadamente el 3% de la población informa ser electrohipersensible. Aproximadamente el 0,5% de la población ha informado la necesidad de cambiar de trabajo o permanecer desempleado debido a la gravedad de sus síntomas de electrohipersensibilidad. Se discute la subestimación de estos porcentajes, ya que la población encuestada fue encontrada a través del contacto con una clínica ocupacional o un grupo de apoyo, y las personas electrohipersensibles muy frecuentemente no pueden debido a salidas normales (salir, viajar, reunirse en edificios con exposición a campos electromagnéticos, etc.). El estudio concluye que si bien no hubo confirmación clínica de los síntomas informados de electrohipersensibilidad, la percepción es de importancia para la salud pública en California, y quizás en América del Norte. Los resultados se basaron en una encuesta telefónica entre una muestra de 2.072 californianos. Sesenta y ocho sujetos declararon ser “alérgicos o muy sensibles” a la proximidad de dispositivos eléctricos, lo que arroja una prevalencia ajustada del 3,2 % (intervalo de confianza del 95 %: 2,8, 3,7). Veintisiete sujetos (1,3 %) declararon ser sensibles a los dispositivos eléctricos, pero no a los productos químicos. El hecho de que un médico les hubiera diagnosticado una “enfermedad ambiental o sensibilidad química múltiple” fue el predictor más fuerte de la declaración de hipersensibilidad a los campos electromagnéticos en esta población (odds ratio de prevalencia ajustada = 5,8, intervalo de confianza del 95 %: 2,6 - 12,8). Este estudio confirma la presencia de este trastorno autodeclarado en América del Norte.
 
Una encuesta alemana reciente indica que la prevalencia de sujetos que atribuyen problemas de salud a la exposición a campos electromagnéticos no es despreciable. En una muestra de 2.500 entrevistados, el 8% atribuyó específicamente sus problemas de salud a la exposición a antenas de estaciones base de telefonía móvil o al uso de teléfonos móviles o inalámbricos [Institut für angewandte Sozialwissenschaft (infas), 2004]. En Suecia, el 3,1% de la población afirmó ser hipersensible a los campos electromagnéticos. Ya se ha observado una variación considerable entre países, regiones dentro de países y encuestas en las mismas regiones. En 1997, un grupo de expertos europeos informó de que la hipersensibilidad eléctrica tenía una prevalencia mayor en Suecia, Alemania y Dinamarca que en el Reino Unido, Austria y Francia [Grupo europeo de expertos, 1997]. Todos estos datos indican que la cifra real aún es incierta y que el tema merece más investigación (cf. Schuz et al, 2006).
 
Roosli et al. (2004a, 2004b) estiman que la proporción de personas en Suiza con síntomas de EHS es de alrededor del 5%, y que las exposiciones que más preocupan son las líneas eléctricas, los teléfonos móviles, la televisión y las computadoras, más que las estaciones base (torres de telefonía celular). Según Roosli, aproximadamente la mitad de la población suiza está preocupada por los efectos sobre la salud de la exposición a los campos electromagnéticos en general.
 
V. Estudios científicos sobre la electrohipersensibilidad, así como los efectos de los campos electromagnéticos en los seres humanos 
Lyskov et al. (2004) informaron que las personas con EHS mostraron sensibilidad a los terminales de video, las luces fluorescentes y la televisión, todos los cuales producen luz parpadeante. Las personas con EHS que se sometieron a pruebas de provocación con luz parpadeante mostraron una frecuencia crítica de parpadeo (CFF) más alta de lo normal, y su potencial evocado visual (VEP) fue significativamente más alto que en los controles. En estudios de seguimiento, las personas con EHS demostraron un aumento de CFF, un aumento de VEP, un aumento de la frecuencia cardíaca, una disminución de la variabilidad de la frecuencia cardíaca (HRV) y un aumento de la reacción electrodérmica (EDA) a los estímulos sonoros. Estos resultados indican un desequilibrio en el sistema nervioso autónomo y una falta de ritmos circadianos normales en estas personas con EHS. Sin embargo, también puede indicar simplemente que se sienten enfermos.
 
Mueller y Schierz (2004) informaron que la calidad del sueño y el bienestar matutino, pero no la calidad del sueño, se vieron afectados por la exposición de las personas con EHS a los campos electromagnéticos durante la noche. Se informó de un efecto en el que las personas con EHS cambiaron su posición en la cama durante el sueño al lado no expuesto (o probablemente menos expuesto).
 
Vecchio et al (2007) han informado que los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles afectan la sincronización de los ritmos cerebrales. Sus hallazgos sugieren que la exposición prolongada a las emisiones de los teléfonos móviles afecta la actividad cortical y la velocidad de la sincronización neuronal mediante el acoplamiento funcional interhemisférico de los ritmos del EEG. Esto puede ser una prueba de que dicha exposición puede afectar la forma en que el cerebro es capaz de procesar la información, al interferir con los ritmos de sincronización entre las mitades del cerebro y al desregular las bandas normales de ondas alfa 2 (alrededor de 8-10 Hz) y alfa 3 (10-12 Hz).
 
Markova et al. (2005) informaron que la exposición a microondas no térmicas de los teléfonos móviles del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) a niveles inferiores a los estándares de seguridad de la ICNIRP afecta los focos de 53BP1 y γ-H2AX y la conformación de la cromatina en los linfocitos humanos. Investigaron los efectos de la radiación de microondas del GSM a diferentes frecuencias portadoras en los linfocitos humanos de personas sanas y de personas que informaron hipersensibilidad a los campos electromagnéticos (CEM). Midieron los cambios en la conformación de la cromatina, que son indicativos de respuesta al estrés y efectos genotóxicos, mediante el método de dependencia del tiempo de la viscosidad anómala, y analizaron la proteína supresora tumoral p53-binding protein 1 (53BP1) y la histona fosforilada H2AX (γ-H2AX), que se ha demostrado que se colocalizan en focos distintos con roturas de doble cadena de ADN (DSB), utilizando microscopía láser confocal de inmunofluorescencia. Los autores informaron que la exposición a las microondas de los teléfonos móviles GSM afecta la conformación de la cromatina y los focos de 53BP1/γ-H2AX de forma similar al choque térmico. Por primera vez, informaron que los efectos de la radiación de microondas de los teléfonos móviles sobre los linfocitos humanos dependen de la frecuencia portadora. En promedio, se observó la misma respuesta en los linfocitos de sujetos hipersensibles y sanos. Estos efectos se produjeron a niveles de exposición a microondas no térmicos de los teléfonos móviles. Estos niveles son actualmente permisibles según las normas de seguridad de la Comisión Internacional para la Protección contra la Radiación No Ionizante (ICNIRP).
 
Evidencias recientes han indicado la activación de vías inducidas por estrés en células cultivadas en respuesta a microondas (Leszczynski et al, 2002). Su artículo indicó que las microondas de los teléfonos móviles activan una variedad de vías de transducción de señales celulares, entre ellas la vía de respuesta al estrés hsp27/p38MAPK (Leszczynski et al, 2002). Aún queda por investigar si la activación de las vías de respuesta al estrés se relaciona con la apoptosis, la permeabilidad de la barrera hematoencefálica o el aumento del cáncer en humanos. Trabajos posteriores informaron cambios en la expresión de genes y proteínas en líneas celulares endoteliales humanas con exposición a microondas de 900 MHz en teléfonos móviles (Leszczynski y Nylund, 2006). 
 
Las personas que afirman haber sufrido reacciones cutáneas adversas tras haber estado expuestas a pantallas de ordenador o teléfonos móviles podrían perfectamente estar reaccionando de una forma muy específica y con una reacción de evitación completamente correcta, especialmente si el agente provocador era radiación y/o emisiones químicas, tal como ocurriría si se hubiera estado expuesto, por ejemplo, a rayos solares, rayos X, radiactividad u olores químicos. Por tanto, la hipótesis de trabajo fue que reaccionaban de una forma celularmente correcta a la radiación electromagnética, tal vez en concierto con emisiones químicas como componentes plásticos, retardantes de llama, etc., algo en lo que se centraron posteriormente el profesor Denis L. Henshaw y sus colaboradores de la Universidad de Bristol (cf. Fews et al, 1999a,b). Esto también lo trata en gran profundidad la autora Gunni Nordström en su último libro (2004).
 
Se observaron alteraciones muy tempranas de las células inmunitarias al exponer a dos individuos con EHS a un monitor de televisión (Johansson et al, 1994). En este estudio de provocación abierta, se colocó a las personas frente a un televisor común y corriente. Se realizó el estudio a sujetos que consideraban que padecían problemas de piel debido a su trabajo frente a terminales de visualización de vídeo. Mediante inmunohistoquímica, en combinación con una amplia gama de antisueros dirigidos contra marcadores celulares y neuroquímicos, observamos y notificamos un número alto a muy alto de células dendríticas inmunorreactivas a la somatostatina, así como de mastocitos positivos a la histamina en biopsias de piel de la parte anterior del cuello tomadas antes del inicio de la provocación. Al final de la provocación, el elevado número de mastocitos no había cambiado; sin embargo, todas las células positivas a la somatostatina aparentemente habían desaparecido. La razón de este último hallazgo puede discutirse en términos de pérdida de inmunorreactividad, aumento de la degradación, etc. El alto número de mastocitos presentes puede explicar los síntomas clínicos de picazón, dolor, edema y eritema.
 
En muestras de piel facial de personas electrohipersensibles, el hallazgo más común es un aumento profundo de mastocitos, monitoreado por varios marcadores de mastocitos, como la histamina, la quimasa y la triptasa (Johansson y Liu, 1995). A partir de estos estudios, está claro que el número de mastocitos en la dermis superior aumenta en el grupo de electrohipersensibilidad. También se produjo un patrón diferente de distribución de mastocitos en el grupo de electrohipersensibilidad, a saber, la zona normalmente vacía entre la unión dermoepidérmica y la dermis media a superior desapareció en el grupo de electrohipersensibilidad y, en su lugar, esta zona tenía una alta densidad de infiltración de mastocitos. Estas células también parecían tener una tendencia a migrar hacia la epidermis (=epidermiotrofismo) y muchas de ellas vaciaron su contenido granular (=desgranulación) en la capa papilar dérmica. Además, en el grupo de electrohipersensibilidad se observaron más mastocitos desgranulados en la capa reticular dérmica, especialmente en aquellos casos que presentaban el fenómeno de epidermiotrofismo de mastocitos descrito anteriormente. Por último, en el grupo de electrohipersensibilidad, los gránulos citoplasmáticos estaban distribuidos de forma más densa y se tiñeron de forma más intensa que en el grupo de control y, en general, el tamaño de los mastocitos infiltrados también fue mayor en el grupo de electrohipersensibilidad. Cabe señalar que posteriormente se demostraron aumentos de naturaleza similar en una situación experimental en la que se emplearon voluntarios sanos normales frente a unidades de visualización, incluidos televisores domésticos comunes (cf. Johansson et al, 2001).
 
Los mastocitos, cuando se activan, liberan un espectro de mediadores, entre ellos la histamina, que interviene en una variedad de efectos biológicos con relevancia clínica, por ejemplo, hipersensibilidad alérgica, prurito, edema, eritema local y muchos tipos de dermatosis. A partir de los resultados de los estudios anteriores, queda claro que los campos electromagnéticos afectan a la población de mastocitos y también a la de células dendríticas, y pueden desgranular estas células.
 
La liberación de sustancias inflamatorias, como la histamina, por parte de los mastocitos de la piel produce eritema local, edema y sensación de picor y dolor, y la liberación de somatostatina por parte de las células dendríticas puede dar lugar a sensaciones subjetivas de inflamación continua y sensibilidad a la luz ordinaria. Estos son, como se ha mencionado, los síntomas más comunes que refieren las personas que sufren de dermatitis por electrohipersensibilidad o por exposición a pantallas. Los mastocitos se encuentran en el cerebro (Zhuang et al, 1999) y su presencia puede, bajo la influencia de un campo electromagnético o de la exposición a la radiación de radiofrecuencia, provocar una respuesta inflamatoria crónica por desgranulación de los mastocitos.
 
Los mastocitos también están presentes en el tejido cardíaco y su localización es de particular importancia para su función. Los datos de estudios realizados sobre las interacciones de los campos electromagnéticos con la función cardíaca han demostrado que se producen cambios en el corazón después de la exposición a los campos electromagnéticos. Algunas personas sensibles a la electricidad presentan síntomas similares a los de un ataque cardíaco después de la exposición a los campos electromagnéticos.
 
También hemos comparado la piel facial de personas electrohipersensibles con el material correspondiente de voluntarios sanos normales (Johansson et al, 1996). El objetivo del estudio fue evaluar posibles marcadores para ser utilizados en futuras investigaciones de provocación a doble ciego o a ciegas. Se encontraron diferencias para los marcadores biológicos péptido relacionado con el gen de la calcitonina (CGRP), somatostatina (SOM), polipéptido intestinal vasoactivo (VIP), péptido histidina isoleucina amida (PHI), neuropéptido tirosina (NPY), proteína S-100 (S-100), enolasa neuronal específica (NSE), producto génico proteico (PGP) 9.5 y feniletanolamina N-metiltransferasa (PNMT). La impresión general en el material codificado a ciegas fue tal que resultó fácil separar a ciegas los dos grupos entre sí. Sin embargo, ningún marcador fue capaz de señalar la diferencia al 100%, aunque algunos fueron bastante potentes para hacerlo (CGRP, SOM, S-100). En nuestras investigaciones en curso, también hemos encontrado alteraciones del número de células de Merkel en la piel facial de personas electrohipersensibles (Yoshimura et al, 2006). Sin embargo, hay que señalar que no podemos, en base a esos resultados, sacar ninguna conclusión definitiva sobre la causa de los cambios observados. Se necesitan provocaciones a ciegas o doble ciego en un entorno controlado (Johansson et al, 2001) para dilucidar las causas subyacentes de los cambios informados en esta investigación en particular.
 
Gangi y Johansson (1997, 2000) han propuesto modelos para explicar cómo los mastocitos y las sustancias secretadas por ellos (por ejemplo, histamina, heparina y serotonina) podrían explicar la sensibilidad a los campos electromagnéticos similares a los utilizados para explicar los daños relacionados con la radiación UV e ionizante. Hablamos de un número cada vez mayor de personas que informan problemas cutáneos, así como síntomas de ciertos órganos internos, como el sistema nervioso central y el corazón, cuando están cerca de equipos eléctricos. Muchos de estos encuestados son usuarios de terminales de visualización de vídeo y tienen síntomas subjetivos y objetivos relacionados con la piel y las mucosas, como dolor, picor, sensación de calor, eritema, pápulas y pústulas. Los síntomas derivados del sistema nervioso central son, por ejemplo, mareos, cansancio y dolor de cabeza, eritema, picor, sensación de calor, edema y dolor, que también son síntomas comunes de quemaduras solares (dermatitis UV). Se han observado alteraciones en poblaciones celulares de la piel de personas electrohipersensibles similares a las observadas en la piel dañada debido a la luz ultravioleta o la radiación ionizante.
 
Gangi y Johansson (1997, 2000) propusieron un mecanismo teórico para explicar cómo los mastocitos y las sustancias secretadas por ellos podrían causar sensibilidad a los campos electromagnéticos. El mecanismo se deriva de hechos conocidos en los campos de los daños relacionados con la radiación ionizante y ultravioleta. Las alteraciones observadas después de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial o microondas que resultan en síntomas de electrohipersensibilidad pueden entenderse en comparación con el daño por radiación ionizante según el tipo de respuestas de la función inmune observadas en ambos .  
 
La hipótesis de trabajo es que la electrohipersensibilidad es un tipo de daño por irradiación, ya que los cambios celulares observados son muy similares a los documentados en el tejido sometido a luz ultravioleta o radiación ionizante (ver referencias a continuación).
 
Los mastocitos se encuentran muy próximos a las neuronas en los sistemas nerviosos periférico y central, lo que sugiere un papel funcional en estados neurodegenerativos normales y aberrantes. También poseen muchas de las características de las neuronas, en términos de sistemas monoaminérgicos, capacidad de respuesta a neurotrofinas y neuropéptidos y la capacidad de sintetizar y liberar factores neurotróficos bioactivos. Los mastocitos son capaces de secretar una serie de potentes mediadores que pueden orquestar la neuroinflamación y afectar la integridad de la barrera hematoencefálica. La «intercomunicación» entre mastocitos, linfocitos, neuronas y glía constituye un eje neuroinmune que está implicado en una serie de enfermedades neurodegenerativas con un componente inflamatorio y/o autoinmune, como la esclerosis múltiple y la enfermedad de Alzheimer.
 
Los mastocitos participan en numerosas actividades, que van desde el control de la vasculatura hasta la lesión y reparación de tejidos, la inflamación alérgica y las defensas del huésped. Sintetizan y secretan una variedad de mediadores, activando y modulando las funciones de las células cercanas e iniciando cambios fisiológicos complejos. Curiosamente, el NO producido por los mastocitos y/u otras células en el microambiente parece regular estas diversas funciones. Se han identificado algunas de las vías centrales para la producción de NO por los mastocitos y muchos de los mecanismos reguladores estrechamente controlados involucrados. Varios cofactores y elementos reguladores están involucrados en la producción de NO, y estos actúan en sitios transcripcionales y postraduccionales. Su participación en la producción de NO y la posibilidad de que estas vías sean de importancia crítica en las funciones de los mastocitos deben investigarse. Los efectos del NO en las funciones de los mastocitos, como la adhesión, la activación y la secreción de mediadores, deben examinarse con un enfoque en los mecanismos moleculares por los cuales el NO modifica las vías de señalización intracelular dependientes o independientes del GMPc y la guanilato ciclasa soluble. Los productos metabólicos del NO, incluidos el peroxinitrito y otras especies reactivas, pueden ser los elementos críticos que afectan las acciones del NO sobre las funciones de los mastocitos. Una mayor comprensión de las acciones del NO sobre las actividades de los mastocitos puede revelar nuevas estrategias para modular las condiciones inflamatorias.
 
Es importante recordar que la mastocitosis (acumulación anormal de mastocitos en uno o más sistemas orgánicos) puede ocurrir de manera secundaria a otras causas, como la inflamación y algunos tipos de leucemia. El aumento de la EHS que se describe aquí se considera más acertadamente como mastocitosis “primaria”, lo que significa que el aumento en el número de mastocitos ocurre independientemente de cualquier otra causa. Sin embargo, debido al aumento en el número de mastocitos en la mastocitosis primaria, pueden surgir afecciones como osteoporosis e inflamación como resultado de la actividad de esos mastocitos. Se debe abordar la manera en que la mastocitosis primaria se puede distinguir de la mastocitosis secundaria y otras afecciones.
 
La investigación sobre los mastocitos y la mastocitosis ha avanzado de forma impresionante durante la última década en la comprensión de las diferencias entre los mastocitos de los pacientes con mastocitosis y los de las personas que no la padecen. Un grupo de 23 investigadores de Europa y Estados Unidos se reunió en Viena en septiembre de 2000 y, tras largas discusiones, llegó a un consenso sobre los criterios que permiten diagnosticar con precisión la mastocitosis y sobre cómo clasificar los distintos subtipos. Sus conclusiones se publicaron en una serie de artículos en el número de julio de 2001 de Leukemia Research. Lamentablemente, no se mencionó nada sobre los mastocitos y los efectos de los campos electromagnéticos.
 
Los pacientes con mastocitosis pueden presentar o no síntomas constitucionales, como pérdida de peso, dolor, náuseas, dolor de cabeza, malestar o fatiga. Estos síntomas pueden deberse a una proliferación descontrolada de mastocitos o a la afectación de órganos específicos, como el estómago y los intestinos, o los huesos o la médula ósea. Los síntomas constitucionales también pueden ser consecuencia de niveles elevados de mediadores de mastocitos en el torrente sanguíneo. La gravedad de los síntomas varía de leve a potencialmente mortal.
 
El estudio del tejido de biopsia en pacientes con sospecha de mastocitosis requiere el uso de tinciones adecuadas. La tinción de elección es la triptasa, ya que las tinciones de azul de toluidina y Giemsa tienen más probabilidades de verse afectadas por el procesamiento del tejido y no siempre pueden producir resultados confiables.
 
En la piel, la acumulación de grupos de mastocitos combinada con la presencia de urticaria pigmentosa o mastocitoma es diagnóstica de mastocitosis cutánea. En algunos casos, puede resultar difícil establecer un diagnóstico. La ausencia de lesiones cutáneas no descarta el diagnóstico de mastocitosis.
 
Las anomalías que se pueden observar en los mastocitos de la mastocitosis son una forma alargada, núcleos ovalados que no están en el centro del mastocito y menos gránulos de lo habitual dentro de los mastocitos, que se encuentran en grupos en lugar de dispersos. Si se encuentran dos o más de estas características, las células se denominan mastocitos atípicos. A veces, el núcleo de los mastocitos atípicos tendrá "lóbulos".
 
Cuando no se ha establecido previamente el diagnóstico de mastocitosis, pueden ser necesarios análisis especializados para diferenciar entre mastocitosis y otros trastornos del sistema hematopoyético no relacionados con mastocitos, como leucemias y trastornos mieloproliferativos. En algunos de estos otros trastornos, las células enfermas contienen y liberan bajas cantidades de triptasa. En estos casos, pueden ser necesarios estudios adicionales de células sanguíneas y análisis cromosómicos para realizar un diagnóstico claro.
 
Holmboe y Johansson (2005) informaron sobre la realización de pruebas para detectar la presencia de niveles elevados de IgE o signos de un Phadiatop Combi positivo (que es una prueba de detección de alergias a determinados artículos alimentarios, polen, insectos y otros animales), que serían indicadores de una alerta del sistema inmunológico. Veintidós personas (5 hombres, 17 mujeres) participaron en el estudio. Los efectos sobre la piel y el sistema nervioso fueron los principales síntomas informados por los participantes en el estudio. Los síntomas informados con mayor frecuencia fueron enrojecimiento de la piel, eczema y sudoración, pérdida de memoria, dificultades de concentración, trastornos del sueño, mareos, dolor muscular y articular, y debilidad muscular y articular. También fueron comunes el dolor de cabeza, el desmayo, la congestión nasal y la fatiga. Además, 19 de las personas tenían trastornos del tracto gastrointestinal. Todas las personas con el deterioro de la electrohipersensibilidad tenían tinnitus.
 
No se encontró ninguna relación entre los niveles sanguíneos de IgE y los síntomas. Todas las personas que informaron de electrohipersensibilidad tenían valores normales (<122 kU/l). Solo 3 personas tuvieron un resultado positivo en la prueba Phadiatop Combi. Estos aumentos podrían utilizarse en el diagnóstico de electrohipersensibilidad, pero no se encontró que fueran indicadores útiles.
 
Estudios en animales 
Además de los estudios en humanos, se realizaron una serie de experimentos con animales en colaboración con el Departamento de Biología, Facultad de Ciencias, Novi Sad, Serbia y Montenegro), y el Instituto Karolinska, Estocolmo, Suecia (Rajkovic et al, 2005a,b, 2006).
El objetivo de estos experimentos fue investigar la influencia de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) en los mastocitos, las células parafoliculares y las fibras nerviosas en la piel de ratas y la glándula tiroides, como se ve utilizando microscopía electrónica de luz y transmisión. Los experimentos se realizaron en ratas Wistar macho de 2 meses de edad expuestas durante 4 horas al día, 5 o 7 días a la semana durante 1 mes a campos electromagnéticos de frecuencia industrial (50 Hz) (100-300 µT, 54-160 V/m). Después del sacrificio, las muestras de piel y tiroides se procesaron para inmunohistoquímica indirecta o tinción con azul de toluidina y luego se analizaron utilizando los métodos de estereología. Los marcadores de anticuerpos para serotonina, sustancia P, péptido relacionado con el gen de la calcitonina (CGRP) y producto génico proteico 9.5 (PGP) se aplicaron a secciones de piel y marcadores PGP, CGRP y neuropéptido Y (NPY) a la tiroides. Se encontró un número significativamente mayor de mastocitos serotoninérgicos en la piel (p<0,05) y de fibras nerviosas que contenían NPY en la tiroides (p<0,01) de ratas expuestas a ELF-EMF en comparación con los controles, lo que indica un efecto directo de los EMF sobre la piel y la vasculatura tiroidea.
 
Tras el examen ultraestructural, se encontró un predominio de microfolículos con menor contenido de coloide y capilares sanguíneos dilatados en el grupo EMF. El recuento estereológico mostró un aumento estadísticamente significativo de la densidad de volumen del epitelio folicular, el tejido interfolicular y los capilares sanguíneos, así como del índice de activación tiroidea, en comparación con los controles. La densidad de volumen del coloide disminuyó significativamente. El análisis ultraestructural de las células foliculares tiroideas en el grupo EMF reveló el hallazgo frecuente de varias gotas de coloide dentro del mismo tirocito con la presencia ocasional de gotas de gran diámetro. También se observaron alteraciones en los lisosomas, el retículo endoplasmático granular y los núcleos celulares en comparación con el grupo de control. En conjunto, los resultados de este estudio muestran el efecto estimulante de los campos electromagnéticos de frecuencia industrial sobre la glándula tiroides tanto al microscopio óptico como a nivel ultraestructural.
 
El Los resultados animales informados en estos estudios no pueden explicarse como de origen psicosomático porque se realizaron en animales, no en humanos.
 
En resumen, los estudios realizados en humanos y animales informan grandes cambios inmunohistológicos en los mastocitos y otras medidas de disfunción y desregulación inmunológica debido a la exposición a ELF y RF en niveles ambientales asociados con nuevas tecnologías eléctricas e inalámbricas.
 
De nuestros datos experimentales preliminares se desprende que en las personas electrohipersensibles que afirman sufrir exposición a campos electromagnéticos se observan diversas alteraciones biológicas. Estas alteraciones son suficientes para explicar plenamente los síntomas de la EHS, y la participación del sistema inmunológico es evidente. En vista de los recientes estudios epidemiológicos que apuntan a una correlación entre la exposición prolongada a campos magnéticos de alta frecuencia o microondas y el cáncer, nuestros datos deberían tomarse en serio y analizarse más a fondo.
 
Por tanto, es de suma importancia continuar la investigación de las personas con el trastorno de electrohipersensibilidad. Sería preferible realizar estudios sobre la interacción de los campos electromagnéticos con la liberación de histamina y otras sustancias biológicamente activas por parte de los mastocitos, estudios sobre la viabilidad de los linfocitos, así como estudios sobre los melanocitos que contienen serotonina, recientemente descritos. También es muy importante continuar el análisis de las fibras nerviosas intraepidérmicas y sus relaciones con estos mastocitos y melanocitos que contienen serotonina. Por último, no hay que olvidar que es muy necesaria una investigación general (de personas con el trastorno de electrohipersensibilidad en comparación con voluntarios sanos normales) en relación con los marcadores antes mencionados, así como otros marcadores de tráfico celular, proliferación e inflamación. Este trabajo científico puede sentar una base sólida para el necesario ajuste de la accesibilidad, ayudando y apoyando así a todas las personas con el trastorno funcional de electrohipersensibilidad.
 
VI. Efectos directos de los campos electromagnéticos sobre el sistema inmunológico
La leucemia infantil ya se relacionó tempranamente con los campos magnéticos de frecuencia industrial en el trabajo pionero de Wertheimer y Leeper (1979), y más recientemente los científicos escandinavos han identificado un mayor riesgo de neuroma acústico (es decir, un tumor benigno del octavo nervio craneal) en los usuarios de teléfonos celulares, así como un riesgo ligeramente mayor de tumores cerebrales malignos como astrocitomas y meningiomas en el mismo lado del cerebro en el que se sostenía habitualmente el teléfono celular (Hardell et al, 1999, 2004, 2005; Lonn et al, 2004). Además, se ha observado una clara asociación entre los cánceres adultos y la radiación de la radiodifusión FM, tanto en el tiempo como en la ubicación (Hallberg y Johansson, 2002b, 2004a, 2005a). Los estudios iniciales sobre nevos faciales indican que hoy en día también los niños pequeños pueden tener una cantidad sustancial de estos. Si se puede demostrar que la radiación de radiofrecuencia no está correlacionada con los cánceres infantiles, se podrá seguir prestando atención a los campos electromagnéticos de baja frecuencia. Si además existe una correlación entre la radiofrecuencia y/o las microondas, esto se deberá tener en cuenta en las investigaciones futuras, así como en el trabajo preventivo actual.
 
Anane y colaboradores (2003) estudiaron los efectos de la exposición aguda a microondas GSM-900 (modulación de pulsos de 900 MHz, 217 Hz) sobre los parámetros clínicos del modelo de encefalomielitis alérgica experimental aguda (EAE) en ratas en dos experimentos independientes: las ratas estaban habituadas o no a los inhibidores de exposición. La EAE se indujo con una mezcla de proteína básica de mielina y Mycobacterium tuberculosis. Las ratas Lewis hembras se dividieron en control de jaula, exposición simulada y dos grupos expuestos a 1,5 o 6,0 W/kg de tasa de absorción específica local (SAR promediada sobre el cerebro) utilizando una antena de bucle colocada sobre sus cabezas. No se observó ningún efecto de una exposición de 21 días (2 h/día) sobre el inicio, la duración y la terminación de la crisis de EAE.
 
El objeto del estudio de Boscol et al. (2001) fue investigar el sistema inmunológico de 19 mujeres con una edad media de 35 años, durante al menos 2 años (media = 13 años) expuestas a campos electromagnéticos inducidos por estaciones de radiodifusión de televisión en su área residencial. En septiembre de 1999, los CEM (con un rango de 500 KHz-3 GHz) en los balcones de las casas de las mujeres fueron (media +/- DE) 4,3 +/- 1,4 V/m. Cuarenta y siete mujeres de edad similar, hábitos de tabaquismo y atopia componían el grupo de control, con una exposición a CEM residente cercana de < 1,8 V/m. El plomo en sangre y el ácido trans-trans mucónico urinario (un metabolito del benceno), marcadores de exposición al tráfico urbano, fueron más altos en las mujeres de control. El grupo expuesto a EMF mostró una reducción estadísticamente significativa de los linfocitos NK CD16+-CD56+, citotóxicos CD3(-)-CD8+, B y NK activados CD3(-)-HLA-DR+ y CD3(-)-CD25+ en sangre. La producción "in vitro" de IL-2 e interferón-gamma (INF-gamma) por las células mononucleares de sangre periférica (PBMC) del grupo expuesto a EMF, incubadas con o sin fitohemoaglutinina (PHA), fue significativamente menor; la producción "in vitro" de IL2 se correlacionó significativamente con los linfocitos CD16+-CD56+ en sangre. El índice de estimulación (SI) de la blastogénesis (cociente entre la proliferación celular con y sin PHA) de las PBMC de las mujeres expuestas a EMF fue menor que el de los sujetos de control. El SI de la blastogénesis del grupo expuesto a los CEM (pero no los linfocitos NK de la sangre y la producción "in vitro" de IL-2 e INF-gamma por PBMC) se correlacionó significativamente con los niveles de CEM. El plomo en sangre y el ácido trans-trans mucónico urinario apenas se correlacionaron con los parámetros inmunológicos: el metabolito urinario de benceno del grupo de control solo se correlacionó con las células CD16+-CD56+, lo que indica un ligero efecto del tráfico en el sistema inmunológico. En conclusión, este estudio demuestra que los CEM de alta frecuencia reducen la actividad citotóxica en la sangre periférica de las mujeres sin un efecto dosis-respuesta. Por supuesto, un efecto de este tipo solo podría considerarse muy grave, ya que podría obstaculizar el sistema inmunológico en su lucha diaria contra varios organismos/agentes.
 
Por otra parte, Chagnaud y Veyret en 1999 no pudieron demostrar un efecto de las microondas pulsadas de bajo nivel sobre la integridad del sistema inmunológico. Investigaron los efectos de las microondas moduladas por GSM sobre subpoblaciones de linfocitos de ratas Sprague-Dawley y sus respuestas mitogénicas normales utilizando análisis de citometría de flujo y un método colorimétrico. No se encontraron alteraciones en el fenotipo de superficie de los linfocitos esplénicos ni en su actividad mitogénica.
 
Cleary et al. (1990) informaron un efecto bifásico, dependiente de la dosis, de la radiación de microondas sobre la proliferación de linfocitos con exposiciones no térmicas. Se expuso sangre humana completa o se expuso simuladamente in vitro durante 2 h a radiación electromagnética de radiofrecuencia (RF) de 27 o 2450 MHz en condiciones isotérmicas (es decir, 37 +/- 0,2 grados C). Inmediatamente después de la exposición, las células mononucleares se separaron de la sangre mediante centrifugación en gradiente de densidad de Ficoll y se cultivaron durante 3 días a 37 grados C con o sin estimulación mitogénica por fitohemaglutinina (PHA). La proliferación de linfocitos se analizó al final del período de cultivo mediante 6 h de marcaje de pulsos con 3H-timidina (3H-TdR). La exposición a la radiación a cualquiera de las frecuencias a tasas de absorción específicas (SAR) por debajo de 50 W/kg resultó en un aumento estadísticamente significativo y dependiente de la dosis de la captación de 3H-TdR en linfocitos activados o no estimulados con PHA. La exposición a 50 W/kg o más suprimió la captación de 3H-TdR en relación con la de las células expuestas simuladamente. No hubo efectos detectables de la radiación de RF sobre la morfología o la viabilidad de los linfocitos. A pesar de la dependencia característica de la temperatura de la activación de los linfocitos in vitro, las condiciones de exposición isotérmica de este estudio justifican la conclusión de que los efectos bifásicos y dependientes de la dosis de la radiación sobre la proliferación de los linfocitos no dependían del calentamiento.
 
Cleary et al. (1996) posteriormente publicaron otro artículo que informaba sobre una respuesta bifásica de los linfocitos a la radiación de radiofrecuencia/microondas, donde los SAR más altos dieron como resultado una disminución de la proliferación celular y los SAR más bajos dieron como resultado una mayor proliferación celular, dependiendo del estado mitótico de las células. Estudios in vitro previos habían proporcionado evidencia de que la radiación electromagnética de RF modula la proliferación de gliomas, linfocitos y otros tipos de células humanas. Sin embargo, no se comprendían bien el mecanismo de modulación de la proliferación celular por radiación de RF, así como los mecanismos de los efectos sobre otros puntos finales fisiológicos celulares. Para obtener información sobre los mecanismos de interacción, investigaron los efectos de la exposición a la radiación de RF sobre la proliferación dependiente de interleucina 2 (IL-2) de los linfocitos T citolíticos (CTLL-2). Después de la exposición a la radiación de RF en presencia o ausencia de IL-2, se cultivaron células a diversas concentraciones fisiológicas de IL-2. Los efectos del tratamiento sobre la proliferación de CTLL-2 se determinaron mediante la incorporación de timidina tritiada inmediatamente o 24 h después de la exposición. La exposición a la radiación de RF de 2450 MHz a tasas de absorción específicas (SAR) de más de 25 W/kg (intensidad del campo E inducido de 98,4 V/m) indujo una reducción constante y estadísticamente significativa en la proliferación de CTLL-2, especialmente a bajas concentraciones de IL-2. Con SAR más bajos, la exposición a 2450 MHz aumentó la proliferación de CTLL-2 inmediatamente después de la exposición, pero redujo la proliferación 24 h después de la exposición. Los efectos de la radiación de RF dependieron del estado mitótico. de las células en el momento de la exposición.
 
En 1992, Czerska et al. estudiaron los efectos de la radiación continua y pulsada de 2.450 MHz en la transformación linfoblastoide espontánea de linfocitos humanos in vitro. Se aislaron linfocitos humanos normales de la sangre periférica de donantes sanos. Se expusieron muestras de un ml que contenían un millón de células en medio cromosómico 1A durante 5 días a un calentamiento convencional o a una radiación de onda continua (CW) o de onda pulsada (PW) de 2.450 MHz sin calentamiento (37 grados C) y a varios niveles de calentamiento (aumentos de temperatura de 0,5, 1,0, 1,5 y 2 grados C). Las exposiciones pulsadas implicaron pulsos de 1 microsegundo a frecuencias de repetición de pulsos de 100 a 1.000 pulsos por segundo a los mismos niveles de SAR promedio que las exposiciones CW. Los SAR promedio reales oscilaron entre 12,3 W/kg. Una vez finalizado el período de incubación, se determinó la transformación linfoblastoide espontánea con un sistema de análisis de imágenes. Los resultados se compararon entre cada una de las condiciones experimentales y con cultivos expuestos simuladamente. En niveles sin calentamiento, la exposición a CW no afectó la transformación. En niveles de calentamiento, tanto el calentamiento convencional como el CW mejoraron la transformación en la misma medida y se correlacionan con los aumentos en la temperatura de incubación. La exposición a PW mejoró la transformación en niveles sin calentamiento. Este hallazgo es significativo (p < 0,002). En niveles de calentamiento, la exposición a PW mejoró la transformación en mayor medida que el calentamiento convencional o CW. Este hallazgo es significativo en el nivel de 0,02. Se concluyó que la radiación PW de 2450 MHz actúa de manera diferente en el proceso de transformación linfoblastoide in vitro en comparación con la radiación CW de 2450 MHz a los mismos SAR promedio.
 
En 2003, Dabrowski et al. expusieron muestras de células mononucleares aisladas de sangre periférica de donantes sanos (n = 16) a microondas moduladas por pulsos de 1.300 MHz a 330 pps con un ancho de pulso de 5 µs. Las muestras se expusieron en una cámara anecoica al valor promedio de densidad de potencia de S = 10 W/m 2 (1 mW/cm 2 ). La tasa de absorción específica promedio (SAR) se midió en una guía de onda rectangular y se registró el valor de SAR = 0,18 W/kg. Posteriormente, las células expuestas y de control se evaluaron en el sistema de microcultivo para varios parámetros que caracterizaban sus propiedades proliferativas e inmunorreguladoras. Aunque la irradiación disminuyó la incorporación espontánea de 3H-timidina, la respuesta proliferativa de los linfocitos a la fitohemaglutinina (PHA) y a Con A, así como la actividad supresora de células T (índice SAT) y la saturación de los receptores de IL-2 no cambiaron. Sin embargo, la producción linfocítica de interleucina (IL)-10 aumentó (p< 0,001) y la concentración de IFN  permaneció sin cambios o disminuyó ligeramente en los sobrenadantes de cultivo. Al mismo tiempo, la irradiación de microondas moduló la producción de monocinas por los monocitos. La producción de IL-1  aumentó significativamente (p< 0,01), la concentración de su antagonista (IL-1ra) se redujo a la mitad (p< 0,01) y la concentración del factor de necrosis tumoral (TNF-  ) permaneció sin cambios. Estos cambios en la proporción de monocinas (IL-1  vs. IL1ra) resultaron en un aumento significativo del valor del índice LM (p<0,01), lo que refleja la activación de la función inmunogénica de los monocitos. Los resultados indican que las microondas moduladas por pulsos representan el potencial de influencia inmunotrópica, estimulando preferentemente la actividad inmunogénica y proinflamatoria de los monocitos a niveles relativamente bajos de exposición. 
 
 
En 2006, Stankiewicz y colaboradores, tras estos hallazgos de células mononucleares de sangre periférica (PBMC) en fase G o expuestas a microondas de 1300 MHz moduladas por pulsos de bajo nivel (SAR = 0,18 W/kg) y posteriormente cultivadas, demostraron una actividad inmunitaria modificada (como se indicó anteriormente), investigaron si las células inmunitarias cultivadas inducidas a las fases activas del ciclo celular (G 1 , S) y luego expuestas a microondas también serían sensibles a los campos electromagnéticos. Se colocó una cámara anecoica que contenía una microplaca con células cultivadas y una antena que emitía microondas (señal GSM simulada de 900 MHz, 27 V/m, SAR 0,024 W/kg) dentro de una incubadora ASSAB. Los microcultivos de PBMC expuestos a microondas demostraron una respuesta significativamente mayor a los mitógenos y una mayor actividad inmunogénica de los monocitos (índice LM) que los cultivos de control. El índice LM, descrito en detalle en otro lugar (Dabrowski et al, 2001), representa la influencia de las monoquinas en la respuesta mitogénica de los linfocitos. Los resultados sugieren que la actividad inmunitaria de los linfocitos y monocitos que responden puede intensificarse adicionalmente con microondas de 900 MHz. Los efectos descritos anteriormente de un efecto intensificador de la actividad del sistema inmunitario de las microondas de 900 MHz son, por supuesto, una señal de advertencia muy importante, así como una pieza muy importante del rompecabezas explicativo en relación, por ejemplo, con la electrohipersensibilidad al deterioro funcional. En este último caso, las personas afectadas describen muy a menudo sensaciones "similares a las de la gripe" en su cuerpo. ¿Quizás los teléfonos móviles, así como otros dispositivos de alta frecuencia, han excitado el sistema inmunitario a un nivel de activación demasiado alto?
 
En un intento de comprender cómo reaccionan inmunológicamente a los campos electromagnéticos de alta o baja frecuencia (ELMF) las mujeres fértiles atópicas y no atópicas con exposición uniforme a compuestos tóxicos producidos por el tráfico, Del Signore et al. (2000) realizaron un estudio preliminar. Las mujeres se dividieron en el grupo A (no atópicas, no expuestas a ELMF); B (atópicas, no expuestas a ELMF); C (no atópicas, expuestas a ELMF); D (atópicas, expuestas a ELMF). La proliferación celular in vitro de células mononucleares de sangre periférica (PBMC) de mujeres atópicas (grupos B y D) estimuladas por fitohemoglutinina (PHA) se redujo. Las mujeres expuestas a ELMF (grupos C y D) mostraron niveles más bajos de subpoblaciones de linfocitos NK CD16(+)-CD56+ en sangre y de producción "in vitro" de interferón-gamma (tanto espontáneamente como en presencia de PHA) por PBMC, lo que sugiere que el ELMF reduce la actividad citotóxica sanguínea. La IgE sérica de las mujeres atópicas expuestas a ELMF (grupo D) fue superior a la de los otros grupos. El análisis discriminante lineal que incluyó zinc y cobre séricos (enzimas esenciales para las funciones inmunitarias), plomo en sangre y ácido transmucónico transtrans urinario, un metabolito del benceno (marcadores de exposición al tráfico) y parámetros clave de las funciones inmunitarias (subconjunto de linfocitos CD16(+)-CD56+, IgE sérica, interferón gamma producido por PBMC en presencia de PHA, índice de estimulación de la blastogénesis) mostró la ausencia de diferencias significativas entre los grupos A y C y una marcada separación de los grupos B y D. Este dato sugiere que los ELMF tienen una mayor influencia en las mujeres atópicas expuestas al tráfico que en las no atópicas, lo que nuevamente señala diferentes capacidades de reacción en la población humana, tal vez dependientes de funciones inmunitarias variables basadas en variaciones en la composición genética.
 
Dmoch y Moszczynski (1998) encontraron un patrón de reacción más general al evaluar las concentraciones de inmunoglobulina y los subconjuntos de linfocitos T en trabajadores de centros de retransmisión de TV y comunicación por satélite. Un aumento en las concentraciones de IgG e IgA, un aumento en el recuento de linfocitos y linfocitos T8, un descenso en el recuento de células NK y un valor más bajo
en 	la relación entre células T ayudantes y células T supresoras.
 
Elekes et al. (1996) encontraron una diferencia sexual muy interesante. Se probó el efecto de la radiación de microondas continua (CW; frecuencia portadora de 2,45 GHz) o modulada en amplitud (AM; onda cuadrada de 50 Hz) sobre la respuesta inmune. Las exposiciones a CW (6 días, 3 h/día) indujeron elevaciones del número de células productoras de anticuerpos en el bazo de ratones Balb/c macho (+37%). La exposición a microondas AM indujo una elevación del índice de bazo (+15%) y del número de células productoras de anticuerpos (+55%) en el bazo de ratones macho. No se observaron cambios en ratones hembra. Se concluye que ambos tipos de condiciones de exposición indujeron una elevación moderada de la producción de anticuerpos solo en ratones macho.
 
La irradiación con ondas electromagnéticas (8,15-18 GHz, 1 Hz en el interior, 1 microW/cm2) in vivo aumenta la actividad citotóxica de las células asesinas naturales del bazo de la rata (Fesenko et al, 1999a). En ratones expuestos durante 24-72 h, la actividad de las células asesinas naturales aumentó en un 130-150%, y el aumento del nivel de actividad persistió dentro de las 24 h posteriores al cese del tratamiento. La irradiación con microondas de animales in vivo durante 3,5 y 5 h, y una exposición breve de las células esplénicas in vitro no afectaron la actividad de las células asesinas naturales.
 
La irradiación sinusoidal de microondas de cuerpo entero de ratones machos NMRI con 8,15-18 GHz (1 Hz en el interior) a una densidad de potencia de 1 microW/cm2 provocó un aumento significativo de la producción de TNF en los macrófagos peritoneales y los linfocitos T esplénicos (Fesenko et al, 1999b). La radiación de microondas afectó a las células T, facilitando su capacidad de proliferar en respuesta a la estimulación mitogénica. La duración de la exposición necesaria para la estimulación de la inmunidad celular varió de 5 h a 3 días. La irradiación crónica de ratones durante 7 días produjo la disminución de la producción de TNF en los macrófagos peritoneales. La exposición de ratones durante 24 h aumentó la producción de TNF y la respuesta proliferativa inmunitaria, y estos efectos estimulantes persistieron durante más de 3 días después de la finalización de la exposición. El tratamiento con microondas aumentó el TNF producido endógenamente de manera más efectiva que el lipopolisacárido, uno de los estímulos más potenciales de la síntesis de esta citocina. Las microondas, por tanto, ¡pueden ser un factor que interfiera en el proceso de inmunidad celular!
 
Gapeev et al. (1996) informaron que la radiación electromagnética de baja intensidad de frecuencia extremadamente alta en el campo cercano modificaba la actividad de los neutrófilos peritoneales del ratón de manera casi racional. Comparó el efecto de la radiación de varios tipos de antenas, incluida una que creaba una Distribución espacial uniforme de la intensidad específica absorbida en el rango de frecuencias utilizado y adaptación de banda ancha con el objeto tanto en las zonas de campo cercano como de campo lejano del radiador. Los autores descubrieron que la frecuencia extremadamente alta en la zona de campo cercano, pero no en la zona de campo lejano del radiador de canal, modificó la actividad de los neutrófilos peritoneales de ratón de manera cuasirresonante. La interacción de la radiación electromagnética con el objeto biológico se ha revelado en las frecuencias de banda estrecha de 41,8-42,05 GHz y consiste en la inhibición de la quimioluminiscencia dependiente de luminol de los neutrófilos activados por zimosán opsonizado. No se encontró ninguna dependencia de la frecuencia de los efectos de la radiación electromagnética en la zona de campo lejano del radiador. Los resultados obtenidos sugieren que la dependencia cuasirresonante del efecto biológico sobre la frecuencia de la radiación electromagnética en la zona de campo cercano está condicionada por la estructura y la naturaleza de la radiación electromagnética en esta zona.
 
En 2003, Gatta et al. estudiaron los efectos de la exposición in vivo a la radiación de 900 MHz modulada por GSM en los linfocitos periféricos de ratones. El objetivo de este estudio fue evaluar si la exposición diaria de todo el cuerpo a la radiación modulada por GSM de 900 MHz podría afectar a los linfocitos del bazo. Se expusieron ratones C57BL/6 2 h/día durante 1, 2 o 4 semanas en una célula TEM a una SAR de 1 o 2 W/kg. También se examinaron los grupos no tratados y los expuestos simuladamente. Al final de la exposición, los ratones fueron sacrificados humanitariamente y se recogieron células del bazo. El número de células del bazo, los porcentajes de células B y T y la distribución de las subpoblaciones de células T (CD4 y CD8) no se alteraron por la exposición. Las células T y B también se estimularon ex vivo utilizando anticuerpos monoclonales específicos o LPS para inducir la proliferación celular, la producción de citocinas y la expresión de marcadores de activación. Los resultados no mostraron diferencias relevantes en los linfocitos T o B de los ratones expuestos a una SAR de 1 o 2 W/kg y los ratones expuestos simuladamente, con pocas excepciones. Después de 1 semana de exposición a 1 o 2 W/kg, se observó un aumento en la producción de IFN-gamma (Ifng) que no fue evidente cuando la exposición se prolongó a 2 o 4 semanas. Esto sugiere que el sistema inmunológico podría haberse adaptado (!) a la radiación de RF como lo hace con otros agentes estresantes. En conjunto, a partir de sus datos in vivo, llegaron a la conclusión de que indicaba que los compartimentos de células T y B no se vieron afectados sustancialmente por la exposición a la radiación de RF y que es poco probable que se produzca un efecto clínicamente relevante de la radiación de RF en el sistema inmunológico. Otra explicación podría ser que las células no pudieron lidiar con la exposición y la pregunta obvia de seguimiento será entonces: ¿Qué sucedió con las células inmunes después de meses y años de exposición?
Por otra parte, Kolomytseva et al. (2002), en su experimento de exposición de cuerpo entero diseñado para estudiar la dinámica del número de leucocitos y la actividad funcional de los neutrófilos de sangre periférica bajo la exposición de cuerpo entero de ratones sanos a radiación electromagnética de frecuencia extremadamente alta de baja intensidad (EHF EMR, 42,0 GHz, 0,15 mW/cm2, 20 min diarios), mostraron que tal exposición de cuerpo entero de ratones sanos a EHF EMR de baja intensidad tiene un profundo efecto sobre los índices de inmunidad no específica. Se demostró que la actividad fagocítica de los neutrófilos de sangre periférica se suprimió en aproximadamente un 50% (p<0,01 en comparación con el control expuesto simuladamente) en 2-3 h después de la exposición única a EHF EMR. El efecto persistió durante 1 día después de la exposición, y luego la actividad fagocítica de los neutrófilos volvió a la normalidad en 3 días. Se observó una modificación significativa del perfil leucocitario sanguíneo en ratones expuestos a EHF EMR durante 5 días después del cese de las exposiciones: el número de leucocitos aumentó en un 44% (p < 0,05 en comparación con los animales expuestos de forma simulada), principalmente debido a un aumento en el contenido de linfocitos. Se supuso que los efectos de EHF EMR pueden mediarse a través de los sistemas metabólicos del ácido araquidónico y la estimulación de la actividad de la adenilato ciclasa, con el consiguiente aumento del nivel intracelular de AMPc.
 
En 2001, Lushnikov et al. informaron sobre la modificación de los índices de la respuesta inmunitaria humoral al antígeno dependiente del timo (eritrocitos de oveja) después de una exposición de cuerpo entero de ratones sanos a radiación electromagnética de frecuencia extremadamente alta y baja intensidad. Se expusieron ratones NMRI macho en la zona de campo lejano de la antena de bocina a una frecuencia de 42,0 GHz y una densidad de flujo de energía de 0,15 mW/cm2 bajo diferentes regímenes: una vez durante 20 min, durante 20 min diariamente durante 5 y 20 días sucesivos antes de la inmunización, y durante 20 min diariamente durante 5 días sucesivos después de la inmunización durante todo el desarrollo de la respuesta inmunitaria humoral. La intensidad de la respuesta inmunitaria humoral se estimó el día 5 después de la inmunización por el número de células formadoras de anticuerpos del bazo y los títulos de anticuerpos. También se evaluaron los cambios en la celularidad del bazo, el timo y la médula ósea roja. Los índices de inmunidad humoral y celularidad de los órganos linfoides cambiaron de manera insignificante después de la exposición aguda y de una serie de 5 exposiciones antes y después de la inmunización de los animales. Sin embargo, después de exposiciones repetidas durante 20 días antes de la inmunización, se reveló una reducción estadísticamente significativa de la celularidad tímica en un 17,5% (p<0,05) y una disminución de la celularidad del bazo en un 14,5% (p<0,05). Los resultados muestran que la radiación electromagnética de frecuencia extremadamente alta y baja intensidad con la frecuencia y la densidad de flujo de energía utilizadas no influye en la intensidad de la respuesta inmune humoral en ratones sanos, pero sí influye en la inmunogénesis tras múltiples exposiciones repetidas.
 
En 1999, Moszczynski et al. evaluaron las concentraciones de inmunoglobulinas y los subgrupos de linfocitos T durante la exposición ocupacional a la radiación de microondas. En los trabajadores del centro de retransmisión de televisión y del centro de comunicaciones por satélite se encontró un aumento de la concentración de IgG e IgA y una disminución del recuento de linfocitos y células T8. Sin embargo, en los operadores de radar, la concentración de IgM era elevada y se observó una disminución del recuento total de células T8. El diferente comportamiento de los parámetros inmunológicos examinados indica que el efecto de la radiación de microondas sobre el sistema inmunológico depende del carácter de la exposición. Los trastornos en las concentraciones de inmunoglobulinas y en el recuento de células T8 no causaron ninguna consecuencia clínica notificada.
 
También se han llevado a cabo experimentos para dilucidar los efectos de la radiación de microondas crónica de bajo nivel de potencia en los sistemas inmunológicos de los conejos (Nageswari et al, 1991). Catorce conejos blancos belgas machos fueron expuestos a radiación de microondas a 5 mW/cm2, 2,1 GHz, 3 h diarias, 6 días a la semana durante 3 meses en dos grupos de 7 cada uno en cámaras anecoicas en miniatura especialmente diseñadas. Siete conejos fueron sometidos a exposición simulada durante una duración idéntica. La energía de microondas se proporcionó a través de bocinas de ganancia estándar de banda S conectadas a un amplificador de potencia Klystron 4K3SJ2. El primer grupo de animales se evaluó para los mecanismos de respuesta inmune celular mediados por linfocitos T y el segundo grupo de animales para los mecanismos de respuesta inmune humoral mediados por linfocitos B. Las muestras de sangre periférica recolectadas mensualmente durante la exposición simulada a microondas y durante el seguimiento (5/14 días después de la finalización de las exposiciones, solo en los animales del segundo grupo) se analizaron para determinar el número de linfocitos T y su respuesta mitogénica a ConA y PHA. Se observó una supresión significativa del número de linfocitos T en el grupo de microondas a los 2 meses (p menor que 0,01) y durante el seguimiento (p menor que 0,01). Los animales del primer lote fueron sensibilizados inicialmente con BCG y desafiados con tuberculina (0,03 ml) al finalizar la irradiación de microondas/exposición simulada y el aumento en el grosor de la almohadilla de la pata (delta mm), que es una medida de la inmunidad mediada por células T (respuesta de hipersensibilidad de tipo retardado, DTH) se observó en ambos grupos. El grupo de microondas reveló una respuesta más robusta que el grupo de control (delta % +12,4 frente a +7,54). 
 
Nakamura et al. (1997) informaron sobre el efecto de las microondas en ratas preñadas. Los autores informaron que las microondas a una potencia de 10 mW/cm2 produjeron la activación de la
eje hipotálamo-hipofisario-adrenal y aumento de estradiol en ratas vírgenes y preñadas, lo que sugiere que las microondas estresan mucho a los organismos preñados. Datos anteriores habían indicado que estas microondas producen varios cambios perjudiciales basados en acciones de calor o estrés no específico, aunque los efectos de las microondas en los organismos preñados no fueron uniformes. Por lo tanto, este estudio fue diseñado para aclarar el efecto de la exposición a las microondas durante el embarazo en las funciones endocrinas e inmunológicas. Se midió la actividad de las células asesinas naturales y los subconjuntos de células asesinas naturales en el bazo, así como algunos indicadores endocrinos en sangre: corticosterona y hormona adrenocorticotrópica (ACTH) como índices del eje hipotálamo-hipofisario-adrenal: beta-endorfina, estradiol y progesterona en seis ratas vírgenes hembras y seis ratas preñadas (de nueve a 11 días de gestación) expuestas a microondas a una densidad de potencia incidente de 10 mW/cm2 a 2450 MHz durante 90 minutos. Las mismas mediciones se realizaron en ratas de control (seis ratas vírgenes y seis ratas preñadas). La temperatura de la piel en ratas vírgenes y preñadas aumentó inmediatamente después de la exposición a microondas. Aunque la actividad esplénica de las células asesinas naturales y cualquiera de las poblaciones de subconjuntos identificadas por los anticuerpos monoclonales CD16 y CD57 no difirió en ratas vírgenes con o sin exposición a microondas, las ratas preñadas expuestas a microondas mostraron una reducción significativa de la actividad esplénica de las células asesinas naturales y CD16+CD57-. Aunque la corticosterona y la ACTH aumentaron, y el estradiol disminuyó en ratas vírgenes y preñadas expuestas, las microondas produjeron aumentos significativos en beta-endorfina y progesterona solo en ratas preñadas. 
 
Nakamura et al. (1998) evaluaron la participación de los sistemas opioides en la actividad reducida de las células asesinas naturales (NKCA) en ratas preñadas expuestas a microondas a un nivel relativamente bajo (densidad de potencia incidente de 2 mW/cm2 a 2450 MHz durante 90 min). Analizaron la beta-endorfina (betaEP) en sangre, lóbulos pituitarios y placenta, así como la NKCA esplénica en ratas vírgenes y/o preñadas. Aunque las microondas elevaron las temperaturas colónicas en 0,8 grados C para las ratas vírgenes y 0,9 grados C para las ratas preñadas, y la betaEP en la sangre y los lóbulos pituitarios anteriores (PA) de manera significativa, no cambiaron la corticosterona en sangre como un índice del eje hipotálamo-hipofisario-suprarrenal. Hubo interacciones significativas entre el embarazo y la exposición a microondas en la NKCA esplénica, la betaEP tanto en la sangre como en la PA, y la progesterona en sangre. La administración intraperitoneal del antagonista del receptor opioide naloxona antes de la exposición a microondas aumentó el NKCA, la betaEP sanguínea y placentaria en ratas preñadas. Las alteraciones en el NKCA esplénico, la betaEP y la progesterona en ratas preñadas expuestas a microondas pueden deberse tanto a acciones térmicas como no térmicas. Estos resultados sugieren que el NKCA reducido por microondas durante el embarazo está mediado por el sistema opioide hipofisario.
 
Para aclarar aún más los efectos de las microondas en el embarazo , Nakamura et al. (2000) investigaron ratas expuestas a microondas de onda continua (CW) a una densidad de potencia incidente de 2 mW/cm(2) a 2450 MHz durante 90 min. Se midieron los efectos sobre el flujo sanguíneo uterino o uteroplacentario y los mediadores endocrinos y bioquímicos, incluidos la corticosterona, el estradiol, la prostaglandina E(2) (PGE(2)) y la prostaglandina F(2)alfa (PGF(2)alfa).  La temperatura colónica en ratas vírgenes y preñadas no se alteró significativamente con el tratamiento con microondas. Las microondas disminuyeron el flujo sanguíneo uteroplacentario y aumentaron la progesterona y la PGF(2)alfa en ratas preñadas, pero no en ratas vírgenes. La administración intraperitoneal (ip) de angiotensina II, un vasodilatador uteroplacentario, antes de la exposición a microondas evitó la reducción del flujo sanguíneo uteroplacentario y el aumento de la progesterona y la PGF(2)alfa en ratas preñadas. Se observó un aumento de la corticosterona y una disminución del estradiol durante la exposición a microondas independientemente del embarazo y del tratamiento previo con angiotensina II. Estos resultados sugieren que las microondas (CW, 2 mW/cm(2), 2.450 MHz) producen trastornos circulatorios uteroplacentarios y disfunción ovárica y placentaria durante el embarazo, probablemente a través de acciones no térmicas. Los trastornos uteroplacentarios parecen deberse a acciones de la PGF(2)alfa y pueden suponer algún riesgo para el embarazo. Pérdidas de embarazo reportadas en mujeres (Lee, 2001; Li,
(2001) y la infertilidad (Magras y Xenos, 1997) podrían estar relacionadas con estos hallazgos de laboratorio.
 
Nasta et al. (2006) examinaron recientemente los efectos de la exposición in vivo a un campo de RF de 900 MHz modulado por GSM sobre la diferenciación periférica de células B y la producción de anticuerpos en ratones. Sus resultados muestran que la exposición a una tasa de absorción específica (SAR) promedio de cuerpo entero de 2 W/kg, 2 h/día durante 4 semanas consecutivas no afecta las frecuencias de diferenciación de células B transicionales 1 (T1) y T2 o las de células B foliculares maduras y células B de la zona marginal en el bazo. Los niveles séricos de IgM e IgG tampoco son significativamente diferentes entre los ratones expuestos, los expuestos simuladamente y los de control. Las células B de estos ratones, desafiadas in vitro con LPS, producen cantidades comparables de IgM e IgG. Además, la exposición de ratones inmunizados a campos de RF no cambia el nivel sérico de anticuerpos específicos de antígeno. Curiosamente, no solo la producción de IgM específica de antígeno sino también la de IgG (que requiere la interacción de las células TB) no se ve afectada por la exposición al campo de RF. Esto indica que la exposición no altera la respuesta inmunitaria específica de antígeno in vivo en curso. En conclusión, los resultados de Nasta et al. (2006) no indican ningún efecto de la radiación de RF modulada por GSM en el compartimento periférico de las células B y la producción de anticuerpos. 
 
La irradiación sinusoidal de microondas de cuerpo entero de ratones machos NMRI, la exposición de macrófagos in vitro y la irradiación preliminar del medio de cultivo con 8,15-18 GHz (1 Hz en el interior) a una densidad de potencia de 1 microW/cm2 provocaron un aumento significativo de la producción del factor de necrosis tumoral en macrófagos peritoneales (Novoselova et al, 1998). Por lo tanto, debe considerarse seriamente el papel de las microondas como factor que interfiere con el proceso de inmunidad celular. Además, Novoselova et al. (1999) probaron el efecto de la radiación de microondas de 8,15-18 GHz (1 Hz en el interior) a una densidad de potencia de 1 microW/cm2 sobre la producción del factor de necrosis tumoral (TNF) y la respuesta inmunitaria. Una única exposición de 5 h de cuerpo entero indujo un aumento significativo de la producción de TNF en macrófagos peritoneales y células T esplénicas. La respuesta mitogénica en los linfocitos T aumentó después de la exposición a microondas. La activación de la inmunidad celular se observó dentro de los 3 días posteriores a la exposición. La dieta que contenía nutrientes liposolubles (betacaroteno, alfa-tocoferol y ubiquinona Q9) aumentó la actividad de los macrófagos y las células T de los ratones irradiados .
 
Obukhan (1998) ha realizado investigaciones citológicas diseñadas para estudiar la médula ósea, la sangre periférica, el bazo y el timo de ratas albinas irradiadas por un campo electromagnético de 2.375, 2.450 y 3.000 MHz. Cambios estructurales y funcionales en poblaciones de megacariocitos, células inmunocompetentes, así como de células indiferenciadas y de otros tipos de células que dependen de la intensidad de la irradiación. 
 
Recientemente, Stronati y sus colegas (2006) investigaron in vitro la posibilidad de genotoxicidad de la radiación de radiofrecuencia (RFR) aplicada sola o en combinación con rayos X, utilizando varios ensayos en linfocitos humanos. Los valores de tasa de absorción específica (SAR) elegidos están cerca del límite superior de la absorción de energía real en el tejido localizado cuando las personas utilizan algunos teléfonos celulares. El propósito de las exposiciones combinadas fue examinar si la RFR podría actuar epigenéticamente al reducir la fidelidad de la reparación del daño del ADN causado por un mutágeno bien caracterizado y establecido. Las muestras de sangre de 14 donantes fueron expuestas continuamente durante 24 h a una señal básica de 935 MHz del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM). La señal se aplicó a dos SAR; 1 y 2 W/Kg, sola o combinada con una exposición de 1 minuto a 1,0 Gy de rayos X de 250 kVp administrada inmediatamente antes o después de la RFR. Los ensayos empleados fueron la técnica del cometa alcalino para detectar la rotura de la cadena de ADN, análisis de metafase para detectar aberraciones cromosómicas inestables e intercambios de cromátidas hermanas, micronúcleos en linfocitos binucleados bloqueados por citocinesis y el índice de división nuclear para detectar alteraciones en la velocidad del ciclo celular in vitro. En comparación con muestras de control y de exposición simulada apropiadas, no se pudo encontrar ningún efecto de la RFR sola para ninguno de los puntos finales del ensayo. Además, la RFR no modificó ningún efecto medido de la radiación X. En conclusión, este estudio ha utilizado varias pruebas in vitro estándar para el daño cromosómico y del ADN en linfocitos humanos Go expuestos in vitro a una combinación de rayos X y RFR. Ha examinado exhaustivamente si una exposición continua de 24 horas a una señal básica GSM de 935 MHz que proporciona una SAR de 1 o 2 W/Kg es genotóxica per se o si puede influir en la genotoxicidad del agente clastogénico bien establecido; la radiación X. Dentro de los parámetros experimentales del estudio en todos los casos no se observó ningún efecto de la señal RFR.
Tuschl et al. (1999) registraron un exceso considerable de los límites de exposición recomendados en las proximidades de los dispositivos de diatermia de onda corta utilizados para el tratamiento médico de los pacientes. Se utilizaron diferentes tipos de sondas de campo para medir la intensidad del campo eléctrico y magnético y se calculó la exposición de todo el cuerpo del personal médico que operaba unidades de onda corta, decimétrica y microondas. Para investigar la influencia de la exposición crónica en el sistema inmunológico de los operadores, se tomaron muestras de sangre de los fisioterapeutas que trabajaban en los dispositivos mencionados anteriormente. Se examinaron dieciocho personas expuestas y trece personas de control, emparejadas por sexo y edad. Se realizaron recuentos totales de leucocitos y linfocitos y se determinaron las subpoblaciones leucocíticas mediante citometría de flujo y anticuerpos monoclonales contra antígenos de superficie. Además, para cuantificar las subpoblaciones de células inmunocompetentes, se midió la actividad de los linfocitos.
Se midieron los linfocitos mediante la fitohemaglutinina mitogénica y se midió su proliferación mediante un método de citometría de flujo. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas entre las personas de control y las expuestas. En ambos grupos de estudio, todos los parámetros inmunológicos se encontraban dentro de los rangos normales.
 
A pesar del importante papel que desempeña el sistema inmunitario en la defensa del organismo contra las infecciones y el cáncer, sólo se han llevado a cabo unas pocas investigaciones sobre los posibles efectos de la radiación de radiofrecuencia (RF) en la función de las células inmunitarias humanas. Una de ellas es la investigación de Tuschl et al. en 2005, en la que evaluaron si los campos de RF modulados por GSM tienen efectos adversos en la competencia funcional de las células inmunitarias humanas. En el marco del proyecto multidisciplinario "Efectos biológicos de los campos electromagnéticos (CEM) de alta frecuencia" patrocinado por la Asociación Nacional de Seguros contra Riesgos Laborales (AUVA), se llevaron a cabo investigaciones in vitro en células sanguíneas humanas. La exposición se realizó a GSM Basic 1950 MHz, una SAR de 1 mW/g en modo intermitente (5 min "ON", 10 min "OFF") y un Delta T máximo de 0,06 grados C durante 8 h. Se evaluaron los siguientes parámetros inmunológicos: (1) la producción intracelular de interleucina-2 (IL-2) e interferón (INF) gamma en linfocitos, y la IL-1 y el factor de necrosis tumoral (TNF)-alfa en monocitos se evaluaron con anticuerpos monoclonales. (2) La actividad de genes inmunorrelevantes (IL 1-alfa y beta, IL-2, receptor de IL-2, IL-4, receptor del factor estimulante de colonias de macrófagos (MCSF), TNF-alfa, receptor de TNF-alfa) y genes de mantenimiento se analizaron con PCR en tiempo real. (3) La citotoxicidad de las células asesinas activadas por linfocinas (células LAK) contra una línea celular tumoral se determinó en una prueba de citometría de flujo. Para cada parámetro, se evaluaron muestras de sangre de al menos 15 donantes. No se encontraron efectos estadísticamente significativos de la exposición y no hay indicios de que las emisiones de los teléfonos móviles estén asociadas con efectos adversos sobre el sistema inmunológico humano.
 
Se evaluó la irradiación con microondas pulsadas (9,4 GHz, pulsos de 1 microsegundo a 1000/s), tanto con como sin modulación de amplitud (AM) concurrente por una sinusoide a frecuencias discretas entre 14 y 41 MHz, para determinar sus efectos sobre el sistema inmunológico de ratones Balb/C (Veyret et al, 1991). Los ratones fueron inmunizados con glóbulos rojos de oveja (SRBC) o con albúmina sérica bovina conjugada con glutaricanhidrido (GA-BSA), y luego expuestos a las microondas a una densidad de potencia rms baja (30 microW/cm2; SAR promedio de cuerpo entero de aproximadamente 0,015 W/kg). La exposición simulada o la irradiación con microondas se llevó a cabo durante cada uno de los cinco días contiguos, 10 h/día. La respuesta de anticuerpos se evaluó mediante el ensayo de células formadoras de placa (experimento SRBC) o mediante la titulación de anticuerpos IgM e IgG (experimento GA-BSA). En ausencia de AM, el campo pulsado no alteró en gran medida la respuesta inmunitaria. Por el contrario, la exposición al campo en condiciones de modulación combinada dio lugar a un aumento o debilitamiento significativo de las respuestas inmunitarias, dependiente de la frecuencia de AM.
 
Por último, Seishima et al. (2003) han estudiado reacciones alérgicas clásicas, como la alergia al cromato. El estudio se basó en un informe de caso anterior sobre un paciente con dermatitis de contacto alérgica causada por el recubrimiento de cromo hexavalente en un teléfono móvil. El nuevo estudio describió las características clínicas y los resultados de las pruebas de parche (se realizaron pruebas de parche cerrado y pruebas de fotoparche utilizando antígenos estándar de metal) en 8 pacientes con dermatitis de contacto posiblemente causada por la manipulación de un teléfono móvil. Los 8 pacientes eran 4 hombres y 4 mujeres de entre 14 y 54 años. Cada uno de ellos notó erupciones cutáneas después de 9-25 días de uso de un teléfono móvil. Todos los pacientes tenían eritema y 7 tenían pápulas en la aurícula hemilateral o en la región preauricular. Tres de los 8 pacientes tenían antecedentes de alergia a los metales. Se utilizó cromato, aluminio y copolímero de acrilonitrilo-butadieno-estireno como recubrimiento en los teléfonos móviles utilizados por estos pacientes. En los 8 pacientes, la prueba del parche fue positiva para dicromato de potasio al 0,5, 0,1 y 0,05%. La prueba del fotoparche mostró los mismos resultados. Un paciente fue positivo para cloruro de cobalto al 2% y otro para sulfato de níquel al 5%. Con base en estos datos, es importante considerar la posibilidad de dermatitis de contacto por teléfono celular, posiblemente causada por cromato, cuando los pacientes presentan eritema y pápulas en la aurícula hemilateral o en la región preauricular.
 
VII. Campos electromagnéticos y salud
Desde que se formó la vida en la Tierra, tal como la conocemos, hace más de 3.500 millones de años, la única fuente real de radiación, aparte del campo geomagnético estático de la Tierra, ha sido el sol. Todos los organismos vivos que han evolucionado y no han podido soportarlo han desaparecido o se han adaptado a él de varias maneras: viviendo bajo tierra, estando activos solo durante la noche, viviendo en aguas más profundas (a un metro o más de profundidad), en océanos y lagos, bajo el follaje de la jungla. Los árboles, o -como los organismos activos durante todo el día- han desarrollado una piel (o, en el caso de las plantas, una corteza) que contiene un pigmento (los animales y las plantas tienen pigmentos muy similares) que los protegerá del calor y del sol... pero no mucho. Cualquier irlandés o escandinavo de piel clara aprende muy pronto a evitar incluso el sol bastante sombrío del norte, porque -de lo contrario- es fácil que se enferme.
Quemadura solar desagradable. Más tarde, esa quemadura solar se convertirá en una hiperpigmentación postinflamatoria, con sus valores cosméticos, pero mucho antes recibirá una fuerte señal de alarma en forma de enrojecimiento de la piel.
En cuanto a otras frecuencias, el pigmento no ofrece protección alguna, algo que la humanidad ha descubierto durante los últimos 100 años. Los rayos cósmicos, la radiactividad, los rayos X, los rayos UVC, UVB y ahora incluso los rayos UVA, junto con las microondas de tipo radar, se consideran muy o incluso extremadamente peligrosos para la salud. Somos translúcidos a exposiciones como los campos magnéticos de frecuencia industrial, así como a las microondas de los teléfonos móviles y el wifi , pero esto no significa que no puedan afectarnos, a través de mecanismos térmicos o no térmicos.
¿Es posible que podamos adaptar nuestra biología a condiciones de exposición alteradas en menos de 100 años, o tenemos que tener miles de años para tal adaptación? Y, mientras tanto, ¿Qué tipo de normas de seguridad debemos adoptar si los límites de seguridad pública actuales no protegen suficientemente la salud pública? 
La Organización Mundial de la Salud (OMS) ha reconocido la condición de electrohipersensibilidad y ha publicado en 2006 una agenda de investigación sobre campos de radiofrecuencia ( véase el Anexo al Capítulo 12 sobre la respuesta del Gobierno sueco a las personas con electrosensibilidad). La OMS recomienda que las personas que notifiquen sensibilidades se sometan a una evaluación integral de la salud. En ella se afirma: "Algunos estudios sugieren que ciertas respuestas fisiológicas de las personas con electrohipersensibilidad tienden a estar fuera del rango normal. En particular, la hiperactividad en el sistema nervioso central y el desequilibrio en el sistema nervioso autónomo deben ser objeto de seguimiento en investigaciones clínicas y los resultados de las personas deben tomarse como información para un posible tratamiento". Los estudios de personas con sensibilidades deben considerar una aclimatación suficiente de los sujetos, tal como se recomienda para las sensibilidades químicas, así como el reconocimiento de las sensibilidades específicas de longitud de onda de las personas. La reducción de la radiación electromagnética puede mejorar los síntomas en personas con fatiga crónica.
La liberación de gases de los equipos eléctricos también puede contribuir a la sensibilidad. Los distintos tipos de tecnología (por ejemplo, los distintos equipos médicos, los teléfonos analógicos o digitales, los monitores de pantalla plana y los ordenadores portátiles o los monitores antiguos de mayor tamaño) pueden variar significativamente en cuanto a la intensidad, la frecuencia y el patrón de los campos electromagnéticos. Una cuestión que supone un reto para la ciencia es averiguar si, por ejemplo, las ondas sinusoidales puras de ELF de 50 o 60 Hz, las ondas cuadradas o las ondas en diente de sierra, las ondas de ELF sucias (por ejemplo, las radiofrecuencias en las líneas eléctricas), los campos de radiofrecuencia modulados por ELF, la radiación de radiofrecuencia de onda continua y, en particular, las señales de radiofrecuencia pulsada son más o menos bioactivas, por ejemplo, como parámetros de exposición ambiental neurotóxicos o cancerígenos ( véase el capítulo 8 sobre Alteración por modulación).
 
VIII. Conclusiones 
· Estudios realizados en animales y en humanos indican que la exposición a niveles ambientales de campos electromagnéticos (CEM) produce grandes cambios inmunológicos. Algunos de estos niveles de exposición son equivalentes a los de las tecnologías inalámbricas de la vida diaria, por ejemplo.
  
· La exposición a los campos electromagnéticos estimula cambios fisiológicos mensurables (por ejemplo, aumentos de mastocitos), que son indicadores fundamentales de la respuesta alérgica y de las condiciones inflamatorias.
  
· La exposición crónica a factores que aumentan las respuestas alérgicas e inflamatorias de forma continua puede ser perjudicial para la salud.
  
· Es posible que la provocación crónica por exposición a campos electromagnéticos pueda provocar disfunción inmunológica, respuestas alérgicas crónicas, respuestas inflamatorias y problemas de salud si se producen de forma continuada en el tiempo. Este es un área importante para futuras investigaciones .
  
· Los hallazgos específicos de estudios sobre la exposición a varios tipos de equipos modernos y/o campos electromagnéticos informan de una reacción exagerada del sistema inmunológico; alteraciones morfológicas de las células inmunes; aumentos profundos de los mastocitos en las capas superiores de la piel, aumento de la desgranulación de los mastocitos y mayor tamaño de los mastocitos en individuos electrohipersensibles; presencia de marcadores biológicos de inflamación que son sensibles a la exposición a campos electromagnéticos a niveles no térmicos; cambios en la viabilidad de los linfocitos; disminución del recuento de células NK; disminución del recuento de linfocitos T; efectos negativos sobre el embarazo (trastornos circulatorios uteroplacentarios y disfunción placentaria con posibles riesgos para el embarazo); función inmunológica suprimida o deteriorada; y respuestas inflamatorias que en última instancia pueden resultar en daño celular, tisular y orgánico.
  
· En Estados Unidos, Suecia, Suiza, Alemania, Dinamarca y muchos otros países del mundo se ha informado de casos de hipersensibilidad eléctrica. Se estima que afecta entre el 3% y quizás el 10% de la población, y parece ser una enfermedad cada vez más frecuente que provoca pérdida de trabajo y productividad.
  
· Las encuestas bibliográficas de la OMS y del IEEE no incluyen todos los artículos pertinentes citados aquí, lo que lleva a la conclusión de que se ha ignorado la evidencia en la actual Monografía de Criterios de Salud ELF de la OMS y en los nuevos límites de exposición pública a RF propuestos por el IEEE C95.1 (abril de 2006).
  
· Según los estudios sobre la función inmunológica, los límites internacionales de seguridad actuales para los campos electromagnéticos no parecen ser lo suficientemente protectores para la salud pública. Se justifica la adopción de nuevas normas públicas con base biológica que tengan en cuenta los efectos de baja intensidad sobre la función inmunológica y la salud que se informan en la literatura científica. 
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Apéndice 8-A Algunos aspectos legales del deterioro funcional de la electrohipersensibilidad en Suecia
 
En Suecia, la electrohipersensibilidad (EHS) es un trastorno funcional reconocido oficialmente (es decir, no se considera una enfermedad). Los estudios de encuestas muestran que entre 230.000 y 290.000 hombres y mujeres suecos, de una población de 9.000.000 de personas, informan de diversos síntomas al entrar en contacto con fuentes de campos electromagnéticos (CEM).
 
Las personas electrohipersensibles tienen su propia organización de discapacitados: la Asociación Sueca para Personas Electrosensibles; http://www.feb.se (el sitio web tiene una versión en inglés).
Esta organización está incluida en la Federación Sueca de Discapacitados (Handikappförbundens SamarbetsOrgan; HSO). La HSO es la voz unificada de las asociaciones de discapacitados suecas ante el gobierno, el parlamento y las autoridades nacionales y es un organismo cooperativo que hoy en día consta de 43 organizaciones nacionales de discapacitados (donde la Asociación Sueca para los Electrosensibles es una de estas 43 organizaciones) con un total de aproximadamente 500.000 miembros individuales. Puede leer más en http://www.hso.se (el sitio tiene una versión corta en inglés). La Asociación Sueca para los Electrosensibles recibe una subvención gubernamental como organización de discapacitados según SFS 2000:7 §2 (SFS = La Federación Sueca Estatuto Gubernamental-Libro).  El derecho de las personas con EHS a recibir prestaciones por discapacidad se ha resuelto en Suecia. Tribunal Administrativo Supremo, ia en la sentencia "dom 2003-01-29, mål nr. 
6684-2001".
 
Por supuesto, los municipios suecos deben cumplir las 22 Normas Uniformes de las Naciones Unidas sobre la igualdad de oportunidades para las personas con discapacidad ("Standardregler för att tillförsäkra människor med funktionsnedsättning delaktighet och jämlikhet"; para más información sobre las 22 Normas Uniformes de las Naciones Unidas, véase el sitio web: http://www.un.org/esa/socdev/enable/dissre00.htm). Por lo tanto, todas las personas con discapacidad deben recibir la asistencia y el servicio a los que tienen derecho de acuerdo con la Ley sueca sobre apoyo y servicios para personas con ciertas deficiencias funcionales (LSS-lagen) y la Ley sueca de servicios sociales (Socialtjänstlagen). Por lo tanto, las personas con discapacidad tienen muchos derechos diferentes y pueden obtener diferentes tipos de apoyo. El propósito de esos derechos y el apoyo es dar a cada persona la oportunidad de vivir como todos los demás. Todas las personas que viven en los municipios suecos deben poder llevar una vida normal y los municipios deben tener los conocimientos adecuados y poder llegar a las personas que necesitan apoyo y servicios. Las personas con discapacidad deben poder obtener apoyo adicional para poder vivir, trabajar, estudiar o hacer cosas que les gusten en su tiempo libre. Los municipios son responsables de asegurarse de que todos reciban el apoyo suficiente. Todos deben mostrar respeto y recordar que estos hombres y mujeres pueden necesitar diferentes tipos de apoyo.
 
En Suecia, las deficiencias se analizan desde el punto de vista del entorno. Ningún ser humano es discapacitado en sí mismo, sino que existen deficiencias en el entorno que causan la deficiencia (como la falta de rampas para personas en silla de ruedas o habitaciones electrosaneadas para personas con electrohipersensibilidad). Esta visión de la deficiencia relacionada con el entorno, además, significa que, aunque no se tenga una explicación completa y con base científica para la deficiencia electrosaneada, y en contraposición a los desacuerdos en la sociedad científica, la persona con electrohipersensibilidad siempre debe ser tratada de manera respetuosa y con todo el apoyo necesario con el objetivo de eliminar la deficiencia. Esto implica que la persona con electrohipersensibilidad debe tener la oportunidad de vivir y trabajar en un entorno electrosaneado.
 
Esta opinión puede justificarse plenamente en relación con las leyes y reglamentos nacionales e internacionales vigentes en materia de discapacidad, incluidas las 22 Normas Uniformes de las Naciones Unidas y el plan de acción sueco para personas con discapacidad (Prop. 1999/2000:79 "Den nationella transportationplanen för handikappolitiken - Från patient till medborgare"). También se aplica plenamente la Ley de Derechos Humanos de la UE.
 
Una persona es discapacitada cuando el entorno presenta algún tipo de impedimento. Esto significa que en ese momento un hombre o una mujer en silla de ruedas no puede subir al autobús, al tren o a un restaurante; esa persona tiene una discapacidad, es discapacitada. Cuando el autobús, el tren o el restaurante están adaptados para una silla de ruedas, la persona no sufre su discapacidad y, por lo tanto, no es discapacitada. Una persona electrohipersensible sufre cuando el entorno no está adecuadamente adaptado a sus necesidades personales. Las estrategias para permitir que una persona con esta discapacidad asista a espacios comunes como bibliotecas, iglesias, etc., son, por ejemplo, apagar las lámparas fluorescentes de alta frecuencia y utilizar en su lugar bombillas normales. Otro ejemplo es la posibilidad de apagar (total o parcialmente) los sistemas de ayuda auditiva (las personas con electrohipersensibilidad suelen ser muy sensibles a los sistemas de ayuda auditiva).
 
En el municipio de Estocolmo, donde vivo y trabajo como científico con la responsabilidad de investigar temas integrales para personas con electrohipersensibilidad, estas personas tienen la posibilidad de desinfectar sus hogares contra los campos electromagnéticos. Esto significa, por ejemplo, cambiar los cables eléctricos comunes por cables especiales. Además, la cocina eléctrica puede cambiarse por una cocina de gas y las paredes, el techo y los pisos pueden cubrirse con papel pintado especial o pintura con una protección especial para detener los campos electromagnéticos del exterior (de los vecinos y las estaciones base de telefonía móvil). Incluso las ventanas pueden cubrirse con una fina lámina de aluminio como medida eficaz para evitar que los campos electromagnéticos entren en la habitación o la casa. Si estas modificaciones no resultan óptimas, tienen la posibilidad de alquilar pequeñas casas rurales en el campo que son propiedad del municipio de Estocolmo. Estas áreas tienen niveles de radiación más bajos que otras. El municipio de Estocolmo también tiene la intención de construir un pueblo con casas diseñadas especialmente para personas con electrohipersensibilidad. Este pueblo estará ubicado en una zona de baja radiación. [Una de mis estudiantes de posgrado, Eva-Rut Lindberg, ha estudiado en su proyecto de tesis la "construcción de edificios para personas con discapacidad".
"Electrohipersensibilidad". La tesis doctoral se presentará durante el otoño.]
 
Las personas con electrohipersensibilidad también tienen derecho a recibir apoyo de su empleador para que puedan trabajar a pesar de esta discapacidad. Por ejemplo, pueden obtener equipos especiales como computadoras de baja emisión, cambiar las lámparas fluorescentes de alta frecuencia por bombillas normales, no tener teléfonos DECT inalámbricos en sus habitaciones, etc.
 
Algunos hospitales de Suecia (por ejemplo, en Umeå, Skellefteå y Karlskoga) también han construido salas especiales con campos electromagnéticos muy bajos para que las personas hipersensibles puedan recibir atención médica. Otro ejemplo es la posibilidad de que las personas electrohipersensibles dispongan de un coche especialmente diseñado para poder desplazarse por sí mismas entre su casa y su lugar de trabajo.
 
Recientemente, algunos políticos del municipio de Estocolmo incluso propusieron a los responsables políticos del metro de la ciudad de Estocolmo que una parte de cada tren debería estar libre de teléfonos móviles y que los viajeros deberían apagar los teléfonos en esas partes seleccionadas para permitir que las personas con hipersensibilidad eléctrica puedan viajar en el metro (compárese esto con las personas que tienen alergia al pelo de animales, en cuyo caso se les prohíbe tener animales, como perros o gatos, en partes seleccionadas del tren).
 
Además, cuando se habla de la electrohipersensibilidad, también es de suma importancia que se generen más conocimientos generales con el fin de adaptar mejor la sociedad a las necesidades específicas de las personas con esta discapacidad. El "Miljöbalk" (Código de Medio Ambiente) sueco contiene un excelente principio de prudencia que, por supuesto, también debe aplicarse en este caso, junto con el respeto y la disposición a escuchar a las personas con electrohipersensibilidad.
 
Naturalmente, todas las iniciativas de estudios científicos sobre la deficiencia electrohipersensible deben estar caracterizadas y marcadas por este respeto y voluntad de escuchar, y las investigaciones deben tener como único objetivo ayudar a las personas con esta deficiencia en particular. La regla 13 de las 22 Normas Uniformes de la ONU dice claramente que las investigaciones científicas sobre deficiencias deben, de manera imparcial -y sin ningún prejuicio- centrarse en la causa, la ocurrencia y la naturaleza y con el único y explícito propósito de ayudar y apoyar a la persona con la deficiencia. 
 
En mayo de 2006 se celebró en Estocolmo una conferencia única en su género. El tema de la conferencia fue "El derecho de las personas con discapacidad electrohipersensible a vivir en una sociedad totalmente accesible". La conferencia fue organizada por el Ayuntamiento de Estocolmo y el Consejo Provincial de Estocolmo y abordó las medidas más recientes para hacer que Estocolmo sea totalmente accesible para las personas con discapacidad electrohipersensible. Entre esas medidas se encuentran la posibilidad de ofrecer ajustes de los equipos domésticos, prohibir los teléfonos móviles en algunos vagones del metro y en algunos asientos de los autobuses públicos y la desinfección electrohidráulica de las salas de los hospitales. La conferencia fue filmada.
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I. INTRODUCCIÓN 
La exposición de la población a los campos electromagnéticos (CEM) de los teléfonos móviles es continua y prolongada. Lamentablemente, esto todavía no se tiene en cuenta en las normas internacionales. Por ello, es importante tener en cuenta los estudios inmunológicos relacionados con la exposición crónica y prolongada a los CEM, ya que el sistema inmunológico se consideraba un sistema crítico en los estudios realizados en la ex Unión Soviética. Los resultados de estos estudios fueron importantes para desarrollar normas en la ex Unión Soviética y los límites de exposición actuales en Rusia.
Tanto científicos nacionales como internacionales han estudiado el sistema inmune como un posible sistema crítico ante una exposición corta a campos de radiofrecuencia (RF) de baja intensidad (Fiskeko et al. 1999a; Novoselova et al. 1999; Kolomeitcheva et al. 2002; Cleary et al.
1990; Czerska y otros 1992; Moszczynski et al. 1999; Stankiewicz et al. 2006; Nasta y otros. 2006, Prisco et al. 2008; Johansson 2009; Pinto et al. 2010; Sambucci et al. 2010; Ait-Aissa et al. 2012 y otros). Estos estudios se realizaron en diferentes condiciones de exposición a campos electromagnéticos, así como con diferentes métodos y puntos finales. El análisis de los resultados de estos estudios aún no permite establecer criterios para el desarrollo de estándares. Sin embargo, solo hay unos pocos estudios que son importantes y fueron realizados en los años 1970-1990 por científicos del Instituto de Ciencias Atmosféricas de Kiev.
Higiene pública dirigida por el académico Mikhail Shandala (Dronov y Kuritseva 1971;
Vinogradov y Dumanski, 1974, 1975; Shandala y Vinogradov, 1982; Vinogradov et al. 1985; Shandala y otros 1983, 1985 ; Vinogradov y Naumenko, 1986; Vinogradov et al.1987; Vinogradov et al, 1991).
Cabe destacar que estos estudios se llevaron a cabo hace muchos años utilizando las recomendaciones metodológicas publicadas por el Ministerio de Salud de Ucrania en 1981 sobre la evaluación de las acciones biológicas de la radiación de microondas de baja intensidad, necesarias para el desarrollo de normas de higiene (Ministerio de Salud de Ucrania, 1981). Utilizando estas recomendaciones, todos los estudios se llevaron a cabo en las mismas condiciones, por lo que los estudios posteriores pueden considerarse como una réplica de los estudios anteriores, lo que fue importante para la validez de los resultados finales.
En los primeros estudios piloto realizados a principios de la década de 1970 se demostró que la exposición a RF con una densidad de potencia de 15 μW/cm2 provocaba una alteración de la estructura antigénica del tejido cerebral, lo que conducía a la formación de linfocitos sensibilizados y al desarrollo de reacciones autoinmunes.
Estos estudios han sido descritos y traducidos por Repacholi et al (2012) y parte de
2
La traducción de este artículo se ha incorporado aquí.
Dronov y Kiritseva (1971) expusieron 15 conejos a campos UHF de 50 μW/cm2 y 5 conejos a 10 μW/cm2 (sin frecuencia dada) durante 4 h/día durante 4 meses. Los 15 animales expuestos a 50 μW/cm2 se dividieron en 3 grupos de 5 animales cada uno; el 1.er grupo fue sensibilizado (inyectado con un antígeno) durante la exposición, el 2.o grupo sensibilizado antes de la exposición y el 3.er grupo sensibilizado después de la exposición. El grupo de 10 μW/cm2 fue sensibilizado durante la exposición. Los cambios inmunológicos se evaluaron utilizando la reacción de aglutinación, la reacción a la hemaglutinación indirecta y la determinación diferencial de anticuerpos de macro y microglobulina con una constante de sedimentación de 19S (IgM) y 7S (IgG), respectivamente. Los autores informaron que 50 μW/cm 2 causaron una disminución de la respuesta de anticuerpos solo cuando la exposición ocurrió antes o durante la sensibilización y no se produjo ningún efecto con la exposición a 10 μW/cm 2 .
Vinogradov y Dumanski (1974) expusieron ratas blancas a campos electromagnéticos de 2450 MHz a 50 μW/cm2 durante 5 h/día durante 14 días. Los autores informaron alteraciones en la estructura y/o expresión de antígenos tisulares utilizando el método de anafilaxia con desensibilización. En este estudio se incluyeron 25 ratas blancas, de las cuales 20 fueron expuestas a UHF (PD de 50 μW/cm2 ) . Se investigó el contenido de anticuerpos contra animales normales y expuestos en los sueros de estos y 5 animales de control, utilizando la reacción de unión del complemento en frío. La reacción se inició inmediatamente después de la exposición y semanalmente después durante un mes. Los resultados de estos experimentos se muestran en la Tabla 1.
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Tabla 1. Reacción de unión del complemento en ratas blancas después de la exposición a UHF (M ± m)
(Vinogradov y Dumansky 1974 modificado de Repacholi et al. 2012)
 
	Antígeno del tejido cerebral de
	Fondo
	Inmediatamente después de la radiación
	Después de 1 semana
	Después de 2 semanas
	Después de 3 semanas
	Después de 4 semanas

	
	Número de reacciones positivas
	Título de antígeno de log 10
	Número de reacciones positivas
	Título de antígeno de log 10
	Número de reacciones positivas
	Título de antígeno de log 10
	Número de reacciones positivas
	Título de antígeno de log 10
	Número de reacciones positivas
	Título de antígeno de log 10
	Número de reacciones positivas
	Título de antígeno de log 10

	Expuesto
ratas
	0
	0
	7
	1,60 ± 0,19
	17
	2,1 ± 0,11 * 
	18
	2,46 ± 0,2 ** 
	18
	2,51 ± 0,06 ** 
	5
	1,54 ± 0,31

	Normal
ratas
	0
	0
	6
	1,50 ± 0,14
	18
	1,80 ± 0,13
	16
	1,95 ± 0,06
	4
	1,45 ± 0,18
	0
	0


 
* p < 0,05
** p< 0,01
 
 
 
  







Los autores concluyeron que la exposición a RF podría inducir la expresión de antígenos que normalmente no se expresan en los tejidos cerebrales y/o alterar la estructura antigénica de antígenos expresados normalmente.
Por lo tanto, estos primeros estudios establecieron que la exposición a RF a una densidad de potencia (PD) de 50 μW/cm2 podría provocar cambios en la estructura antigénica de los tejidos y las proteínas sanguíneas. Estos cambios se caracterizaron por la aparición de nuevas cualidades antigénicas no específicas y la eliminación parcial de antígenos normales, es decir, la exposición provocó cambios en la estructura antigénica de los tejidos. Sin embargo, esta conclusión requirió confirmación y una mayor exploración. Como resultado, se realizaron algunos estudios posteriores con exposiciones a RF más prolongadas.
Vinogradov y Dumanski (1975) informaron que la exposición a campos de 2450 MHz durante 7 h/día
30 días a 50 µW/cm² indujeron autoanticuerpos que reaccionan con antígenos del tejido cerebral en cobayas blancas
Ratas Wistar y conejos. Se identificaron reacciones autoinmunes mediante la reacción de unión al complemento (CBR) y las técnicas de células formadoras de placa que revelaron la presencia de anticuerpos específicos de antígeno y células productoras de anticuerpos específicos de antígeno, respectivamente. Además, los leucocitos de cobayos expuestos a UHF mostraron una actividad fagocítica mediada por suero reducida.
Para obtener el antígeno del tejido cerebral expuesto, los cerebros de los animales donantes, alojados en las mismas condiciones que los experimentales, se sacrificaron inmediatamente al final del ciclo de exposición. La sangre para realizar la CBR se recolectó de acuerdo con el siguiente cronograma: fondo, inmediatamente después de la exposición y luego después de 2, 4, 6 y 8 semanas después de la exposición. Los resultados se muestran en la Tabla 2. El estudio mostró que la exposición a RF de los animales (conejillos de indias y ratas) a 50 µW/cm² resultó en la alteración de la estructura proteica en los tejidos cerebrales y la producción de antígenos cerebrales circulantes.
 
	Tiempo de muestreo
	
	Conejillos de indias
	
	Ratas blancas
	 

	
	Número de reacciones
	Número de reacciones positivas
	Log 10 de los títulos de anticuerpos (M±m)
	Número de reacciones
	Número de reacciones positivas
	Registro 10 de los títulos de anticuerpos
(M ± m)

	Fondo
	24
	0
	-
	20
	0
	-

	Inmediatamente después de la exposición
	24
	19
	1,95 ± 0,06
	20
	7
	1,60 ± 0,19

	2 semanas después de la exposición
	24
	20
	2,77 ± 0,04
	20
	18
	2,46 ± 0,2

	4 semanas después de la exposición
	24
	20
	2,56 ± 0,05
	20
	18
	2,51 ± 0,06

	6 semanas después de la exposición
	24
	18
	2,05 ± 0,07
	20
	19
	2,10 ± 0,11

	8 semanas después de la exposición
	24
	13
	1,71 ± 0,05
	20
	5
	1,54 ± 0,31


 
Tabla 2. Dinámica de los títulos de antígenos contra el cerebro en cobayos y ratas blancas después de la exposición a UHF a 50 µW/cm², Vinogradov y Dumansky 1975 (de Repacholi et al. 2012)
 
  
Los resultados que se muestran en la Tabla 2 indican una dependencia del tiempo en la formación de anticuerpos circulantes contra el cerebro. El título de anticuerpos en cobayas aumentó con el tiempo después de la exposición y alcanzó un máximo 2 semanas después de la exposición (el log 10 del título fue de 2,77 ± 0,04). Los autores concluyeron que la exposición crónica a RF a una PD de 50 μW/cm 2 resultó en la formación de antígenos cerebrales en los animales. Este proceso se observó utilizando tejido cerebral de animales expuestos y no expuestos.
Los títulos más altos de unión del complemento se observaron entre 10 y 14 días después de la exposición.
Los resultados del estudio posterior, publicado en el mismo artículo (Vinogradov y Dumansky 1975), indicaron una tendencia similar dependiente del tiempo, lo que sugiere que la acción era constante. Los autores investigaron la reacción autoinmune celular determinando el número de células formadoras de manchas, que sintetizan anticuerpos contra sus propios eritrocitos en la sangre. El estudio se realizó en cobayas y ratas blancas que estuvieron expuestas durante un mes a campos de UHF a una PD de 50 µW/cm². La reacción de Jerne en sangre se realizó antes de la exposición, inmediatamente después del final de la exposición y luego después de 2 y 4 semanas. Los resultados del estudio se muestran en la Tabla 3.
 
	Especies animales
	Número de animales
	Fondo
	Inmediatamente
después de la exposición
	2 semanas después de la exposición
	4 semanas después de la exposición

	Conejillos de indias
	10
	2,1 ± 0,21
	2,8 ± 0,4
	14,7 ± 1,1
	9,01 ± 0,6

	Valor p
	 
	 
	> 0,05
	< 0,001
	< 0,001

	Ratas blancas
	7
	1,5 ± 0,15
	1,57 ± 0,20
	10,4 ± 1,0
	6,7 ± 0,8

	Valor p
	 
	 
	> 0,05
	< 0,001
	< 0,001


 
Tabla 3. Porcentaje de células formadoras de manchas de cobayas y ratas blancas después de la exposición mensual a UHF a una PD de 50 µW/cm² (M±m),
Vinogradov y Dumansky 1975 (Modificado de Repacholi et al. 2012)
 
Como se puede observar en la Tabla 3, se observó un aumento estadísticamente significativo en el porcentaje de células formadoras de manchas durante la segunda semana después de la exposición y se mantuvo bastante estable. Cuatro semanas después de la exposición, el porcentaje seguía siendo alto.
Posteriormente, los mismos autores (Vinogradov y Dumansky, 1975) realizaron un estudio para investigar las propiedades adversas del suero sanguíneo después de la exposición a UHF basándose en la determinación de los cambios en la capacidad fagocítica de las células. Se incluyeron en el estudio quince conejillos de indias, que fueron expuestos a UHF a una PD de 50 µW/cm2 durante 1 mes. La fagocitosis se determinó tres veces: antes de la exposición y 2 y 4 semanas después de la exposición. La Tabla 4 muestra los resultados de la fagocitosis en tres etapas del estudio. Estos datos indican que el suero de los animales expuestos tiene un efecto supresor pronunciado tanto en el número de fagocitos como en el índice de fagocitos. Este efecto fue pronunciado en el suero sanguíneo recogido 2 semanas después de la exposición y se mantuvo durante otras 2 semanas.
	Suero de conejillo de indias antes de la exposición
	Suero de conejillo de indias 2 semanas después de la exposición
	Suero de conejillo de indias 4 semanas después de la exposición

	Fagocito no.
	Índice de fagocitos
	Fagocito no.
	Índice de fagocitos
	Fagocito no.
	Índice de fagocitos

	63,4 ± 3,2
	6,28 ± 0,5
	29,6 ± 2,4
P < 0,001 * 
	3,61 ± 0,56 P < 0,01 ** 
	22,9 ± 3,0
P < 0,001 * 
	4,10 ± 0,6
P < 0,05 ** 


* en comparación con el número de fagocitos en cobayas antes de la exposición ** en comparación con el índice de fagocitos en cobayas antes de la exposición 
 
Tabla 4. Supresión de la reacción fagocítica bajo la influencia de sueros de animales expuestos, Vinogradov y Dumansky 1975 (de Repacholi et al. 2012)
 
 
 
Considerando los resultados de estos tres estudios se puede concluir que la exposición a RF a largo plazo a baja intensidad (50 μW/cm 2 ) produce reacciones autoalérgicas.
 
Shandala et al. (1983) expusieron ratones CBA y ratas Wistar a 2375 MHz (7 h/día). Cuando los ratones fueron expuestos a 0,1 o 10 mW/cm2 aumentó la proliferación celular espontánea y estimulada por mitógenos (PHA), que persistió durante 30 días después de la última exposición. Cuando las ratas fueron expuestas durante 3 meses a 1 o 5 μW/cm2 o durante 1 mes a 10, 50, 500 μW/cm2 , hubo una disminución en la respuesta proliferativa a PHA, todavía evidente 3 meses después de la exposición. No se observaron efectos con 10 y 50 μW/cm2 en ratas. Los autores concluyeron que la exposición a RF indujo cambios importantes en la inmunidad de las células T.
Vinogradov et al. (1985) expusieron ratas blancas Wistar durante 30 días a 10, 50, 500 μW/cm2 ( 2375 MHz) y un grupo expuesto simuladamente utilizado como control. La inducción de autoanticuerpos hacia antígenos de tejido cerebral (extractos cerebrales) se evaluó con el ensayo de unión/fijación del complemento y los efectos patológicos se evaluaron inyectando sueros que contenían autoanticuerpos en animales preñados. También se evaluaron los patrones de electroforesis de inmunoglobulina sérica. La exposición a 50 y 500 µW/cm2 indujo autoanticuerpos contra antígenos de tejido cerebral, como se reveló por desgranulación indirecta de basófilos y ensayos de fijación del complemento. No se indujeron efectos por la exposición a 10 μW/cm2 . La exposición a 50 y 500 μW/cm2 también disminuyó la proliferación celular (formación de blastos). Se inyectaron sueros de ratas expuestas (o expuestas sexualmente) en ratas preñadas para verificar si la presencia de autoanticuerpos era patológica. Los sueros de ratas expuestas a 500 μW/cm2 aumentaron la pérdida postimplantación y disminuyeron el número, el peso corporal y la longitud de los recién nacidos. Los análisis de tejidos blandos de los fetos revelaron la presencia de hemorragia en los tejidos subcutáneos, la cavidad peritoneal, el hígado y el cerebro. Los autores también informaron que la exposición a 500 μW/cm2 ( pero no a 10 μW/cm2 o 50 μW/cm2 ) provocó alteraciones en la electroforesis de inmunoglobulinas, con la aparición de un nuevo pico similar al de los anticuerpos de clase A, y concluyeron que causó fuertes cambios en las propiedades fisicoquímicas e inmunológicas de los factores humorales séricos. Los autores concluyeron que dichos cambios podrían hacer que las proteínas producidas naturalmente en el cuerpo sean inmunológicamente "extrañas" y estimular respuestas autoinmunes.
Para repetir los resultados de Shandala et al. (1985) y Vinogradov y Naumenko (1986), expusieron ratas Wistar a campos de 2375 MHz a 50 o 500 µW/cm² durante 30 días durante 7 h/día y confirmaron que la exposición a 500 µW/cm² indujo anticuerpos anticerebrales mediante ensayos de unión del complemento y desgranulación de basófilos, y aumentó las células formadoras de placa, lo que sugiere que la exposición a RF alteró los tejidos cerebrales volviéndolos inmunogénicos. Cuando se inyectaron a ratas extractos de animales expuestos a 500 µW/cm², los autores también informaron un aumento en el número de células reticuloendoteliales y plasmáticas en la médula ósea y el bazo y una disminución en el número de linfocitos pequeños en la médula ósea.
Vinogradov et al. (1991) expusieron ratas Fisher hembra a 2375 MHz (500 µW/cm², 7 h/día durante 15 días). Los efectos de la exposición se evaluaron inyectando células de ganglios linfáticos de animales expuestos o expuestos simuladamente en ratas receptoras normales. Esto se hizo para determinar si era posible transferir las “condiciones de autoinmunidad causadas por la exposición” a los animales receptores. Luego se realizaron análisis tanto en ratas donantes como receptoras y, en consonancia con informes anteriores, los autores encontraron que la exposición redujo la proliferación celular estimulada por mitógenos (PHA y Con A) e indujo autoanticuerpos hacia antígenos del tejido cerebral como lo demostraron los ensayos de desgranulación de basófilos y células formadoras de placa. Además, las células inyectadas de animales expuestos (pero no de ratas expuestas simuladamente) “condujeron a condiciones análogas” en ratas receptoras normales.
Shandala y Vinogradov (1982) expusieron 11 ratas blancas Wistar preñadas a UHF (500 μW/cm2 , 7 h/día durante 30 días) y observaron una mayor respuesta a los antígenos hepáticos fetales en términos de frecuencia de linfocitos productores de anticuerpos en sangre y autoanticuerpos en suero, en comparación con 11 controles no expuestos. Los linfocitos de ratas preñadas expuestas también mostraron una proliferación celular estimulada por mitógenos reducida en comparación con los controles. Cuando se inyectaron sueros en ratas preñadas (10 expuestas y 10 controles) "para evaluar el significado patológico de los autoanticuerpos", los sueros de ratas expuestas aumentaron la letalidad embrionaria durante el embarazo y una mayor mortalidad de la descendencia alrededor de 1 mes de edad.
Shandala et al. (1985) expusieron ratas Wistar hembra a campos UHF (2375 MHz) a 50 y 500 μW/cm2 durante 7 h/día durante 30 días. Investigaron la inducción de autoanticuerpos y descubrieron que estas exposiciones inducían la formación de autoanticuerpos contra el extracto de tejido cerebral utilizando la técnica de desgranulación de basófilos. Luego, los autores investigaron la inmunogenicidad de los extractos cerebrales de animales expuestos inyectando estos extractos en animales normales. Su hipótesis era que el tejido normal no debería inducir anticuerpos contra el tejido cerebral, ya que los animales receptores deberían reconocerlos como sus propios tejidos. Si la exposición a UHF indujera alteraciones en la expresión y/o estructura del antígeno, el extracto de tejido debería volverse inmunogénico y, por lo tanto, capaz de generar una respuesta de anticuerpos. Los autores informaron que los extractos de tejido cerebral de animales expuestos a 50 y 500 μW/cm 2 indujeron anticuerpos en los animales inyectados, pero la desgranulación de basófilos se observó solo en animales inyectados con extractos de animales expuestos a 500 μW/cm 2 . Para evaluar la importancia patológica de los autoanticuerpos, inyectaron sueros de animales expuestos a 500 μW/cm 2 en ratas preñadas y esto aumentó la pérdida post-implantación. No se indujeron efectos por la inyección de sueros de animales expuestos a 50 μW/cm 2 . Los autores concluyeron que solo la exposición a 500 µW/cm² fue capaz de inducir anticuerpos anti-cerebro, lo que llevó a un efecto adverso.
Cuando Vinogradov et al. (1987) revisaron los resultados de estos estudios inmunológicos, llegaron a la conclusión de que la exposición a la radiación UHF a una densidad de potencia de 500 µW/cm2 daña irreversiblemente a los organismos, mientras que la de 50 µW/cm2 induce algunos efectos a menudo no patógenos, y la de 10 µW/cm2 no afecta a ningún parámetro inmunológico. Esta primera evaluación parece haber recibido mucho crédito por parte de todos los comités de normalización posteriores.
Cuando los comités de normas de salud pública analizaron todos los estudios, coincidieron con Vinogradov.
y otros (1987):
· de 100 a 500  W/cm2 puede inducir reacciones biológicas patológicas persistentes (según los estudios inmunológicos anteriores), siendo el efecto más sorprendente la muerte de las crías después de la inyección de suero extraño.
· ~ 50  W/cm2 es el umbral de exposición para efectos biológicos desfavorables (según los estudios inmunológicos anteriores). Estos efectos no eran patológicos, ya que el organismo podía compensar la exposición, pero la compensación continua podía provocar efectos adversos a largo plazo y, por lo tanto, se debería proteger contra ellos.
·  La exposición crónica a 10-20  W/cm 2 no induce ningún cambio biológico notable en pequeños animales de laboratorio.
 
Por ello, los especialistas del Instituto de Kiev en los años 1970-1980 demostraron que existía una clara dependencia de la dosis en los efectos biológicos de la RF sobre el sistema inmunológico. La exposición crónica a RF a 500  W/cm2 en el rango de frecuencia de 1750-2750 MHz resultó en cambios significativos en el estado inmunológico de las fracciones de globulina inmunocompetentes, y los cambios en la estructura antigénica de los tejidos y las proteínas de la sangre dieron lugar al desarrollo de procesos autoinmunes. La exposición crónica a 1-20  W/cm2 no resultó en cambios en el estado inmunológico. Estos resultados, así como los estudios de otros sistemas del animal expuestos crónicamente a campos de RF en las mismas DP, se utilizaron para establecer los primeros estándares en la ex URSS.
 
 
Estudio ruso-francés realizado en el marco del proyecto CEM de la OMS (2006-2009)
 
Considerando la importancia de los resultados obtenidos en los años 1970-1980 (descritos arriba) para la armonización de estándares (realizados en un programa especial sobre el desarrollo de una base científica para el establecimiento de estándares para CEM de RF), el Comité Asesor Internacional del Programa “CEM y salud” de la Organización Mundial de la Salud (OMS) incluyó en la agenda de investigación de 2006 la realización de estudios para intentar replicar los resultados de los estudios inmunológicos anteriores.
Con el propósito de replicar y confirmar los resultados de los estudios soviéticos anteriores, seleccionamos dos importantes estudios inmunológicos y teratológicos descritos anteriormente; estos fueron Vinogradov y Dumansky 1974 y Shandala y Vinogradov 1982.
En nuestro estudio de replicación se utilizaron los métodos científicos originales, pero se utilizó un sistema de exposición moderno, métodos dosimétricos y biológicos. El estudio se realizó de manera ciega; además del CBR, se utilizó la prueba ELISA para evaluar las respuestas inmunológicas inducidas por la exposición a RF.
El trabajo preparatorio para el estudio de replicación comenzó en 2006: se desarrolló un programa y un protocolo detallado del estudio que posteriormente se discutieron y acordaron con la OMS y fueron aprobados por un Comité Asesor Internacional (CAI) independiente, que incluía científicos de Alemania (J. Bushmann), Italia (C. Pioli) y Estados Unidos (R. Sypnewski). El Comité estaba presidido por el director del proyecto CEM de la OMS, el Dr. Mike Repacholi.
Con el acuerdo de la OMS, se eligió el antiguo Instituto de Biofísica del SRC (actualmente el Centro Federal de Biofísica Médica de la FMBA, Moscú, Rusia) para implementar el estudio. La exposición de los animales y las evaluaciones dosimétricas fueron realizadas conjuntamente por especialistas del Centro de Seguridad Electromagnética (Moscú, Rusia) y el laboratorio IMS (Universidad de Burdeos, Francia). Las condiciones de exposición a RF fueron acordadas conjuntamente por el grupo científico y el IAC. La geometría de la exposición dio como resultado una exposición relativamente uniforme de los animales en el estudio, como lo confirmaron las evaluaciones dosimétricas.
Para llevar a cabo el estudio de replicación se invitó a científicos de las especialidades clave. Durante el período de cuarentena (14 días) y el período de exposición (30 días), los animales fueron manipulados a ciegas por científicos del laboratorio de radiobiología del Instituto de Biofísica (supervisados por la profesora NG Darenskaya).
El estudio de replicación comenzó en octubre de 2006. El Comité Asesor Internacional
Se realizó un seguimiento de todos los pasos del estudio, incluidos los resultados y conclusiones finales. El informe científico final y las conclusiones del estudio de replicación fueron revisados por el IAC. Los principales resultados del estudio se publicaron en inglés en la revista “Bioelectromagnetics” (Grigoriev et al. 2010a) y como una serie de artículos en ruso en la revista “Radiation Biology. Radioecology” (Grigoriev et al. 2010, Lyaginskaya et al.
2010). La traducción al inglés de estos artículos se publicó en la revista “Biophysics” (Grigoriev et al.
2010b-e, Lyaginskaya et al. 2010).
La siguiente sección describe brevemente este estudio de replicación (Grigoriev et al 2010a-e).
El estudio de los efectos inmunológicos y reproductivos de la exposición prolongada a microondas de bajo nivel se realizó en ratas Wistar (WI) de manera ciega. Había tres grupos de ratas, cada uno compuesto por 16 machos: (1) el grupo expuesto a RF incluyó ratas que fueron expuestas a RF de baja intensidad en una cámara anecoica, (2) el grupo de exposición simulada incluyó ratas que fueron tratadas de la misma manera que (1) pero no fueron expuestas a RF, y (3) el grupo de control de jaula incluyó ratas mantenidas en la sala de animales. Las ratas de cada grupo fueron donantes de suero sanguíneo y tejidos el séptimo y decimocuarto día después de la finalización de la exposición. El estudio inmunológico se realizó en suero sanguíneo y extractos de cerebro y hígado tomados en ambos puntos temporales. En el estudio sobre el desarrollo prenatal y posnatal temprano de la descendencia, la sangre tomada el día 14 después de la exposición de ratas expuestas simuladas y expuestas a RF se inyectó en ratas preñadas el décimo día de embarazo. Para el último estudio se utilizaron ratas maduras (90 hembras y 30 machos).
El sistema y las condiciones de exposición se hicieron lo más similares posibles a los de los estudios originales (Vinogradov y Dumansky, 1974, 1975; Shandala y Vinogradov, 1982; Vinogradov y Naumenko, 1986). Las ratas fueron expuestas en el campo lejano a un campo de RF de onda continua de 2450 MHz polarizado elípticamente desde arriba del anillo a una densidad de potencia incidente de 5 W/m2 en la ubicación de la jaula durante 7 h/día, 5 días/semana por un total de 30 días de exposición. La exposición real y simulada a RF se llevó a cabo en dos cámaras anecoicas blindadas. Los animales expuestos a RF y simulados fueron colocados en jaulas especiales dispuestas en un anillo en cada cámara (Fig. 1). Las jaulas (Atelier Deco Volume, Limoges, Francia) estaban hechas de materiales dieléctricos, plexiglás y PVC, con orificios para ventilación. Cada anillo constaba de 16 jaulas con una rata por jaula. Las ratas podían moverse libremente y las jaulas estaban cubiertas con tapas transparentes.
La RF se generó mediante una unidad de diatermia, el magnetrón SMV-150-1 ''Luch-11'' (Electronic Medical Apparatuses (EMA), Moscú, Rusia), con una antena helicoidal estándar que tenía un diámetro externo de 90 mm. El generador produjo RF continua a 2450 ± 50 MHz y se conectó a la antena utilizando un alimentador de aproximadamente 8,5 m de largo, hecho de cable coaxial RK50-11-21 (Kazenergokabel, Pavlodar, Kazajstán) con aislamiento de teflón. La antena se fijó a 2,35 m sobre el piso en la cámara 2, y se montó en un soporte hecho de plástico y madera (Fig. 1). La salida del ''Luch-11'' se ajustó a una potencia de entrada de antena de 71,0 ± 7,3 W.
[image: ] 
Fig. 1. Esquema general de la configuración de exposición a RF, que ilustra el anillo que contiene las jaulas para los animales (boceto) y la antena fija sobre el anillo (de Grigoriev et al. 2010a)
 
Las mediciones de la densidad de potencia de onda plana equivalente se realizaron utilizando un medidor de banda ancha Narda EMR-20 (Pfullingen, Alemania), conectado a una computadora personal a través de un enlace de fibra óptica. En Grigoriev et al. 2010a se proporciona una descripción detallada de las condiciones de exposición y las mediciones dosimétricas. Los cálculos dosimétricos fueron realizados por el Dr. Philippe Leveque, el dosimetrista contratado para nuestro estudio. Demostraron que la SAR de cuerpo entero evaluada para las condiciones de exposición fue
0,16 ± 0,04 W/kg. El SAR promedio en el cerebro fue de aproximadamente 0,16 W/kg. Se calculó un valor pico máximo de SAR de 9,9 W/kg en la piel de la cola; el valor pico máximo de SAR para el cerebro fue de 1,0 W/kg. Después de finalizar la exposición, se tomaron muestras de tejido de ratas para los dos estudios (inmunológico y teratológico).
 
Estudio de los efectos sobre el sistema inmunológico 
 
El estudio inmunológico se realizó mediante la Prueba de Fijación del Complemento (o Reacción de Unión del Complemento) a baja temperatura (Shubik, 1987) y la moderna prueba ELISA.
La Prueba de Fijación del Complemento (CFT) se utilizó para evaluar la capacidad de los anticuerpos (principalmente IgM
subclase) en la sangre para reaccionar con antígenos en extractos de cerebro y hígado (Sinaya y Birger, 1949; Birger, 1982).
La prueba de la TC se llevó a cabo de la misma manera que los estudios soviéticos originales. Se extrajeron muestras de suero sanguíneo, cerebro e hígado de cinco ratas de cada grupo el séptimo día después de 30 días de exposición a RF y de 11 ratas de cada grupo el decimocuarto día después de 30 días de exposición a RF.
Los métodos de toma de muestras de sangre y preparación de homogeneizados de tejido de cerebro y hígado fueron los mismos que en los estudios soviéticos originales (Vinogradov y Dumansky, 1974, 1975; Vinogradov y Naumenko, 1986). Se describen en detalle en Grigoriev et al. 2010a.
La reacción de fijación del complemento se llevó a cabo en seis diluciones diferentes de suero sanguíneo en
solución salina fisiológica (1:5, 1:10, 1:20, 1:40, 1:80 y 1:160) con los respectivos homogeneizados de cerebro/hígado, y el resultado de la reacción fue juzgado por un grupo de tres expertos para la evaluación visual de la cantidad de precipitado y el color del líquido.
La prueba ELISA se utilizó para evaluar las respuestas inmunológicas inducidas por la exposición a RF a través de
Análisis del nivel de anticuerpos que reaccionan con antígenos seleccionados (Semballa et al., 2004; Nasta et al., 2006; Mangas et al., 2008). Esta prueba no se utilizó en los estudios soviéticos originales. Se realizó una ELISA utilizando muestras de suero sanguíneo recolectadas para la CFT los días 7 y 14 después de la exposición. Se evaluaron los anticuerpos circulantes (isotipos IgA, M y G) para 16 antígenos, seleccionados por nuestros colaboradores franceses en función de los resultados de los estudios soviéticos anteriores que sugerían procesos autoinmunes y degenerativos (Grigoriev et al 2010a).
Los resultados de nuestra CFT mostraron que no hubo diferencias estadísticamente significativas en los niveles
de anticuerpos contra antígenos cerebrales (o hepáticos) entre los tres grupos el día 7 después de la terminación de la exposición a RF (Grigoriev et al 2010a). El día 14 después de la exposición a RF, se observó un aumento en la dilución sérica media en la reacción con homogeneizados cerebrales en los tres grupos estudiados en comparación con los niveles medios registrados el día 7. Solo en el grupo de control el aumento no fue estadísticamente significativo; en el grupo expuesto simuladamente la dilución sérica media aumentó de 1:5 a 1:10, y en el grupo expuesto a RF el aumento fue más pronunciado, de 1:5 a 1:20. Los niveles de anticuerpos contra antígenos hepáticos no cambiaron significativamente. El día 14 después de la terminación de la exposición, la diferencia en los niveles de anticuerpos contra antígenos cerebrales entre los grupos expuestos a RF y expuestos simuladamente se volvió estadísticamente significativa (P < 0,01). Sin embargo, nuestros resultados de CFT mostraron que la diferencia entre los grupos expuestos simuladamente y de control fue casi significativa, lo que podría explicarse por el estrés y otros factores. La aparición de anticuerpos contra antígenos hepáticos fue menor que contra antígenos cerebrales.
(Grigoriev et al 2010a). Los resultados de nuestra CFT se muestran en la Figura 2 en las unidades utilizadas en los estudios originales.
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10 promedio en los tres grupos de ratas el día 7 (a) y el día 14 (b) después de la finalización de la exposición, mostrado para antígenos hepáticos (recuadros blancos) y cerebrales (recuadros grises). Las barras verticales representan errores estándar. Los resultados se muestran en las unidades utilizadas en los estudios originales.
En nuestra opinión, un aumento notable en el nivel de anticuerpos contra antígenos cerebrales observado en los grupos de ratas expuestas a RF y Sham el día 14 después de la terminación de la exposición a RF de 30 días podría explicarse por la hipocinesia a largo plazo (movimiento reducido durante todo el experimento) y las reacciones de estrés de los animales. Se sabe que la hipocinesia en el espacio (Ivanov y Shvets, 1978) o en animales de laboratorio (Portugalov et al., 1976) resulta en un aumento de autoanticuerpos en suero sanguíneo disponibles para la fijación del complemento. Sin embargo, el día 14 después de la exposición de 30 días, el aumento de anticuerpos contra antígenos cerebrales en el grupo expuesto a RF fue estadísticamente diferente del grupo expuesto Shame, incluso notando su estado de hipocinesia. La comparación de nuestros resultados con los resultados de estudios soviéticos anteriores mostró que la formación de anticuerpos contra antígenos cerebrales fue menos pronunciada en nuestro estudio, pero la tendencia general fue similar. Cabe señalar que los estudios anteriores evaluaron las características de la inmunidad utilizando diferentes parámetros que permitieron una estimación más confiable de la expresión de procesos autoinmunes debido a la exposición crónica a radiofrecuencias no térmicas. Sin embargo, la evaluación y el análisis de estos parámetros no se incluyeron en nuestro estudio de replicación.
Los resultados de la evaluación de los anticuerpos circulantes dirigidos contra 16 antígenos mediante la prueba ELISA mostraron que hubo un aumento en el número de compuestos resultantes de la interacción de los aminoácidos con NO o sus derivados (NO 2 -tirosina, NO-arginina, NO-cisteína + NO-albúmina sérica bovina, NOmetionina + NO-asparagina + NO-histidina, NO-triptófano + NO-tirosina), así como ácidos grasos de cadena corta (C6-C8-C10-C12; C6-C8-C10-C12; PAL/MYR/OLE) en el suero sanguíneo de ratas expuestas a RF. La figura 3 muestra el contenido de anticuerpos (subclases IgM e IgG) contra los productos de interacción de los aminoácidos con el óxido nítrico NO o sus derivados (NO 2 -tirosina, NO-arginina, NO-cisteína+NO-albúmina sérica bovina, NO-metionina+NO-asparagina+NO-histidina, NO-triptófano+NO-tirosina) los días 7 (a) y 14 (b) después de la finalización de la exposición. Los niveles de anticuerpos de la subclase IgA estaban por debajo del límite de detección.
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Fig. 3. Contenido de anticuerpos (subclases IgM e IgG) a productos de interacción de aminoácidos.
ácidos con óxido nítrico (NO) o sus derivados en sangre de ratas de los tres grupos estudiados los días 7 (a) y 14 (b) después de terminada la exposición (densidades ópticas medianas)
 
Los anticuerpos contra AZE (producto de la oxidación de los ácidos grasos) se determinaron solo en la fracción IgM el día 7 después de la exposición, y las OD medias fueron iguales a 0,31, 0,20 y 0,21 en los grupos expuestos a RF, expuestos simuladamente y de control, respectivamente. La diferencia entre los grupos expuestos a RF y expuestos simuladamente fue estadísticamente significativa (P < 0,05). La producción aumentada de estos compuestos que activan la peroxidación de lípidos, la producción reducida de antioxidantes y el fracaso de los procesos de reparación del ADN y las proteínas dan como resultado estrés oxidativo celular. En nuestro estudio, el desarrollo de estrés oxidativo fue débil y de corto plazo. El contenido máximo de anticuerpos unidos a antígenos específicos se observó el día 7 después de la finalización de la exposición a RF y posteriormente disminuyó el día 14 (Grigoriev et al 2010a). La respuesta fue débil a ANT/ XANT/3OH ANT y estuvo ausente para los antígenos restantes (3OH Kyn, CAT, MDA+4HNE, Pi, QUINA). Como regla general, se observaron anticuerpos a antígenos conjugados para IgM, raramente se observaron para IgG y estuvieron completamente ausentes para IgA. Los niveles de anticuerpos fueron más altos el día 7 después de la exposición en comparación con los del día 14 después de la exposición y las diferencias no fueron estadísticamente significativas entre los grupos de control y expuestos al tratamiento simulado. Sin embargo, en el grupo expuesto a RF, la diferencia en los niveles de anticuerpos en los días 7 y 14 fue estadísticamente significativa (Grigoriev et al 2010a).
En general, nuestro estudio de CFT mostró la misma tendencia de la exposición a RF a influir en la
La formación de anticuerpos contra los homogeneizados de tejido cerebral es similar a la de los estudios de la era soviética. Sin embargo, nuestro estudio demostró que la interpretación cuantitativa de los resultados de la prueba de la función cerebral era bastante compleja y podía verse influida por las suposiciones aceptadas en el estudio. La prueba ELISA respaldó nuestra opinión sobre la aparición de reacciones de estrés oxidativo intracelular a partir de la exposición a RF, mostrando el posible desarrollo de procesos patológicos si persistía una influencia desfavorable.
 
Estudio de los efectos sobre el desarrollo pre y postnatal de la descendencia 
 
El modelo animal en el estudio de teratología sobre la investigación del suero sanguíneo expuesto en los puntos finales reproductivos fue similar al utilizado en un estudio anterior realizado por Shandala y Vinogradov (1982). Tres grupos de ratas estaban en este estudio. El primer grupo (grupo 1) comprendía 17 ratas hembras con esperma positivo que sirvieron como controles. El segundo grupo (grupo 2) consistió en 21 ratas hembras a las que se inyectó 1 ml de suero sanguíneo de ratas expuestas a la terapia simulada, tomado el día 14 después de la exposición, por vía intraperitoneal el día 10 pc. El tercer grupo (grupo 3) incluyó 21 ratas hembras a las que se inyectó 1 ml de suero sanguíneo de ratas expuestas a RF, tomado el día 14 después de la exposición, por vía intraperitoneal el día 10 pc.
El desarrollo intrauterino y los recién nacidos se estudiaron utilizando el siguiente esquema (Grigoriev et al 2010a). El día 15 de gestación, se sacrificaron 5-6 ratas hembras preñadas de cada grupo para evaluar la mortalidad embrionaria. Además, se registró el número de implantes, cuerpos lúteos de gestación, embriones vivos, embriones reabsorbidos, así como la masa de los embriones y placentas en cada grupo de ratas. El desarrollo embrionario y la formación de placenta se evaluaron por peso. El día 20 de gestación, se sacrificaron cuatro ratas hembras de los grupos 2 y 3 para evaluar la mortalidad intrauterina total y el índice de fertilidad; también se registró el número de implantes y embriones vivos de estas ratas. En cada grupo, se mantuvieron vivas 11-12 ratas hembras preñadas hasta el parto para estudiar el desarrollo y la supervivencia de las crías. En el momento del parto, se registró el número de recién nacidos en una camada, la masa corporal de los recién nacidos, el número de mortinatos y los defectos congénitos aparentes. Estudio sobre los efectos en el desarrollo postnatal de las crías. Se estudió el desarrollo de las crías durante los primeros 30 días postnatales utilizando parámetros integrales y específicos generalmente aceptados. Los cambios en la masa corporal se determinaron durante el primer mes postnatal mediante mediciones semanales. Los parámetros específicos fueron la aparición de la cubierta pilosa, el desprendimiento de las aurículas, la apertura de los ojos, la erupción de los incisivos y el inicio de la alimentación independiente.
Se observó una respuesta a la inyección de suero sanguíneo en una rata del grupo expuesto a la terapia simulada y en tres ratas del grupo expuesto a la radiofrecuencia. Estas ratas eran perezosas, se movían lentamente, rechazaban la comida y el agua y permanecían enrolladas la mayor parte del tiempo. Esta respuesta se prolongó hasta una hora. Tres de las cuatro ratas preñadas dieron a luz posteriormente crías normales y una rata del grupo expuesto a la radiofrecuencia tuvo todos los embriones reabsorbidos.
El día 15 de gestación, es decir, 5 días después de la inyección de suero sanguíneo, el número de embriones vivos por animal no difirió significativamente entre los grupos estudiados y fue igual a 7,5 ± 0,4, 8,3 ± 0,2 y 7,4 ± 0,4 en los grupos 1, 2 y 3, respectivamente. La masa media de los embriones de las ratas de los grupos 2 y 3 fue similar (190,4 ± 5,4 y 185,4 ± 4,7 mg, respectivamente) y fue mayor que en el grupo control (151,1 ± 1,6 mg). Las proporciones de masa placenta-embrión (el llamado "coeficiente placentario") fueron 1,14 ± 0,16, 0,96 ± 0,03 y 0,95 ± 0,04 en los grupos 1, 2 y 3, respectivamente, y no difirieron significativamente entre sí.
Los datos sobre mortalidad embrionaria evaluados el día 15 de gestación mostraron que la mortalidad embrionaria fue mayor en las ratas del grupo 3; sin embargo, esto no fue significativamente diferente en comparación con los otros grupos.
El día 20 de gestación, es decir, 10 días después de la inyección de suero sanguíneo, el número de fetos vivos por animal no difirió significativamente entre los grupos 2 y 3 y fue igual a 8,3 ± 0,7 y 7,5 ± 0,8, respectivamente. La masa fetal media en ratas tampoco difirió significativamente entre estos grupos y fue igual a 3,8 ± 0,1 y 3,7 ± 0,1 g, respectivamente. La mortalidad fetal intrauterina el día 20 de gestación aumentó en comparación con la del día 15, y no difirió significativamente entre las ratas de los grupos 2 y 3, siendo 19,5 ± 6,3% y 23,1 ± 6,8%, respectivamente.
Todas las ratas de los grupos 1 y 2 dieron a luz crías el día 22 de gestación; en el grupo 3, dos ratas dieron a luz crías el día 22 de gestación y otras dos el día 23. Del número total de ratas preñadas dejadas para el parto, se dieron a luz crías en el 100% de las ratas del grupo de control (11 ratas de 11 animales); el 90% de las ratas del grupo 2 (9 ratas de 10 animales) y el 33,3% de las ratas del grupo 3 (4 ratas de 12 animales). Del grupo de ratas inyectadas con suero sanguíneo de los animales expuestos al tratamiento simulado (grupo 2), se sacrificaron dos ratas que no dieron a luz crías, se encontró que una no estaba preñada y en otra se reabsorbieron todos los embriones. También se sacrificaron ocho ratas del grupo inyectado con suero sanguíneo de animales expuestos a RF (grupo 3) que no dieron a luz crías y se encontró que todas tenían sus embriones reabsorbidos. Como no se midió la masa corporal de las ratas durante el embarazo, no se sabía cuándo se producía la reabsorción de los embriones.
intrauterina total se evaluó utilizando los datos sobre la mortalidad fetal en los días 15 y 20 de gestación y la reabsorción fetal en ratas que estaban preñadas pero no dieron a luz crías. La figura 4 muestra que la mortalidad fetal total entre las ratas del grupo 3 fue significativamente mayor en comparación con las ratas de los grupos 1 y 2 (55,6 ± 4,0 %, 4,3 ± 3,0 % y 11,7 ± 3,3 %, respectivamente).
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Fig. 4. Mortalidad total intrauterina en los tres grupos de ratas
 
La influencia sobre el desarrollo prenatal se evaluó a partir del número de fetos vivos el día 20 de gestación y del número de recién nacidos vivos en el momento del parto. En nuestro estudio se demostró que en las ratas del grupo 3, el número de fetos vivos y recién nacidos por rata preñada (3,8 ± 1,1) fue significativamente menor que en los grupos 1 y 2 (8,1 ± 1,1 y 8,7 ± 0,8, respectivamente). Sin embargo, el número de fetos vivos y recién nacidos en ratas que tuvieron descendencia viva no difirió significativamente entre los grupos y fue igual a
8,1 ± 1,1, 10,2 ± 0,9 y 8,7 ± 1,3 en los grupos 1, 2 y 3, respectivamente (Grigoriev et al 2010a).
En nuestro estudio sobre la mortalidad y el desarrollo de las crías en el grupo de control, se observó una alta mortalidad posnatal durante los primeros 30 días de vida (34 %). Este resultado no corresponde a los resultados normales para estas ratas y nuestros datos del período posnatal no se pueden utilizar en el análisis.
La alta mortalidad intrauterina en ratas inyectadas con suero sanguíneo de animales expuestos a RF (55,6 ± 4,0%) en comparación con las ratas hembras inyectadas con suero de animales expuestos a Sham (11,7 ± 3,3%) mostrada en nuestro estudio sugiere un efecto embriotóxico más pronunciado del suero expuesto a RF en comparación con el suero expuesto a Shame. La mortalidad intrauterina en nuestro estudio fue mayor que en el estudio de Shandala y Vinogradov (1982) en todos los grupos de ratas. Sin embargo, no podemos garantizar que los efectos dependan solo de la influencia de la exposición a RF ya que hubo una alta variabilidad en los siguientes parámetros: mortalidad de la descendencia, masa de los embriones, coeficiente placentario y mortalidad inusualmente alta en la descendencia a edades posteriores.
En nuestra opinión, Shandala y Vinogradov (1982) eligieron un modelo bastante complejo que puede estar sujeto a resultados variables y no es un modelo apropiado para evaluar el impacto en la salud humana de la exposición a RF. Existen respuestas de estrés en las ratas, participación de una serie de sistemas funcionales muy complejos y el embarazo en sí cambia la condición funcional de todos los sistemas de la rata. Todo esto podría contribuir a la amplia dispersión de datos observada en nuestros resultados. Cabe señalar que nuestro experimento se llevó a cabo 25 años después del estudio original. Lamentablemente, faltaba mucha información necesaria para replicar este estudio en las publicaciones originales, lo que dificultaba las comparaciones con nuestros resultados. Debido a estos problemas, consideramos el experimento sobre el desarrollo prenatal y posnatal temprano de la descendencia como un estudio piloto que argumenta la necesidad de realizar un estudio más amplio y más potente.
 
Las principales conclusiones de nuestro estudio fueron las siguientes (Grigoriev et al. 2010a):
 
· Los resultados de nuestro estudio inmunológico utilizando las pruebas CFT y ELISA confirmaron parcialmente los resultados de los grupos de investigación soviéticos sobre la posible inducción de respuestas autoinmunes (formación de anticuerpos contra los tejidos cerebrales) y reacciones de estrés por la exposición a RF (exposición de 30 días durante 7 h/día durante 5 días/semana a una densidad de potencia de 5 W/m 2 , es decir, exposición a RF no térmica a largo plazo).
 
· Los resultados de nuestro estudio sobre el desarrollo prenatal de las crías sugirieron posibles efectos adversos del suero sanguíneo de ratas expuestas (exposición durante 30 días durante 7 h/día durante 5 días/semana a una densidad de potencia de 5 W/m2 ) sobre el embarazo y el desarrollo embrionario-fetal en ratas, de acuerdo con los resultados anteriores de Shandala y Vinogradov (1982), aunque el modelo utilizado por Shandala y Vinogradov (1982), que se replicó intencionalmente aquí, no se considera apropiado para evaluar los efectos de la exposición a RF en la salud humana.
 
 
El análisis de los resultados de nuestro estudio sobre los efectos de RF en el sistema inmunológico permitió concluir que los datos utilizados en 1976 para el desarrollo de estándares de RF en la URSS que todavía están en vigor en Rusia eran razonables.
En un estudio análogo realizado por nuestros colegas franceses utilizando un protocolo similar (excepto que no se implementó la reacción CFT) (Universidad de Burdeos, laboratorio IMS) no se registraron cambios en el estado inmunológico de los animales (Poulletier et al. 2009). Sin embargo, en nuestra opinión, hubo algunas razones que podrían influir en los resultados finales de este estudio. En primer lugar, las diferencias en el estado de los animales experimentales en estos dos estudios. Por ejemplo, la masa corporal promedio de las ratas al final de nuestro estudio fue de 275 g, y de 400 g en el estudio francés. Se proporcionó una discusión más detallada de estas y otras diferencias entre los estudios en nuestro comentario (Grigoriev 2011).
Nuestros colegas ucranianos obtuvieron resultados análogos en un estudio de replicación.
(Tomashevskaya et al 2004). Lamentablemente, estos resultados se publicaron como un breve resumen en idioma ucraniano. Este estudio se llevó a cabo en las siguientes condiciones: exposición crónica de ratas blancas exógenas a 450 MHz durante 2 h/día durante 4 meses. Hubo tres grupos experimentales de ratas expuestas a diferentes DP: 250, 500 y 1000 mW/cm2 y un grupo con exposición simulada.
 
II. CONCLUSIÓN
Los datos disponibles permiten concluir que el sistema inmune es un sistema crítico para la evaluación del efecto de la RF a baja intensidad y debe tomarse en consideración para el desarrollo de estándares.
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I. Introducción
 
Este capítulo es una breve revisión de estudios recientes sobre los efectos de la radiación de radiofrecuencia (RFR) en las funciones neuronales y su implicación en el aprendizaje y la memoria en estudios con animales, efectos en la actividad eléctrica del cerebro y relación con las funciones cognitivas y, finalmente, una sección sobre los efectos de la radiación de los teléfonos celulares en el sistema auditivo. También hay un conjunto de estudios que informan sobre la experiencia subjetiva en humanos expuestos a RFR. Esto incluye informes de fatiga, dolor de cabeza, mareos y trastornos del sueño, etc.
 	 
La proximidad de la antena de un teléfono celular a la cabeza del usuario provoca la deposición de una cantidad relativamente grande de energía de radiofrecuencia en la cabeza. La posición relativamente fija de la antena con respecto a la cabeza provoca una irradiación repetida de una cantidad más o menos fija de tejido corporal, incluido el cerebro, a una intensidad relativamente alta en comparación con los niveles ambientales. La pregunta es si dicha exposición afecta las funciones neuronales y el comportamiento.
 
II. Cambios químicos y celulares
 
Varios estudios han investigado el efecto de la RFR en el sistema colinérgico debido a su participación en el aprendizaje y la vigilia en animales. Testylier et al. [2002] informaron la modificación del sistema colinérgico del hipocampo en ratas durante y después de la exposición a RFR de baja intensidad. Bartier et al. [2005] informaron que la exposición a RFR indujo cambios estructurales y bioquímicos en AchE, la enzima involucrada en el metabolismo de la acetilcolina. Vorobyov et al. [2004] informaron que la exposición repetida a RFR modulada en frecuencia extremadamente baja de bajo nivel afectó al EEG basal y modificado con escopolamina en ratas que se movían libremente. Sin embargo, recientemente Crouzier et al. [2007] no encontraron ningún cambio significativo en el efecto del EEG inducido por acetilcolina en ratas expuestas durante 24 horas a una señal GSM de 1,8 MHz a 1,2 y 9 W/ cm2 .
 	 
Existen varios estudios sobre los neurotransmisores inhibidores y excitadores. Mausset et al. [2001] informaron de una disminución del contenido de GABA, un transmisor inhibidor, en el cerebelo tras la exposición a RFR a 4 W/kg. Los mismos investigadores [Maussset-Bonnefont et al., 2004] también informaron de cambios en la afinidad y la concentración de los receptores NMDA y GABA en el cerebro de la rata tras una exposición aguda a 6 W/kg. Wang et al. [2005] también informaron de cambios en los receptores GABA, y Xu et al. [2006] informaron de una reducción de la actividad sináptica excitadora y del número de sinapsis excitadoras en neuronas del hipocampo de rata cultivadas tras la exposición a RFR. En relación con los hallazgos de los cambios en el GABA en el cerebro, se ha demostrado que la RFR facilita las convulsiones en ratas a las que se les administran dosis subconvulsivas de picotoxina, un fármaco que bloquea el sistema GABA [López Martin et al., 2006]. Este hallazgo plantea la preocupación de que los seres humanos con trastornos epilépticos podrían ser más susceptibles a la exposición a la RFR.
 
No se ha investigado mucho sobre las células cerebrales individuales después de la exposición a RFR. Beason y Semm [2002] informaron sobre cambios en la cantidad de actividad neuronal de las células cerebrales de las aves expuestas a la señal GSM. Se observó tanto un aumento como una disminución de la activación. Salford et al. [2003] informaron sobre daño celular y muerte en el cerebro de ratas después de una exposición aguda a señales GSM. Tsurita et al. [2000] no informaron sobre ningún cambio morfológico significativo en el cerebelo de ratas expuestas durante 2-4 semanas a un campo TDMA de 1439 MHz a 0,25 W/kg. Más recientemente, Joubert et al. [2006, 2007] no encontraron apoptosis en neuronas corticales de ratas expuestas a señales GSM in vitro.
 
III. El aprendizaje en los animales
 
Se han llevado a cabo pocos estudios de aprendizaje en animales. Todos ellos no informaron ningún efecto significativo de la exposición a la radiación de los teléfonos móviles en el aprendizaje. Bornhausen y Scheingrahen [2000] no encontraron ningún cambio significativo en el comportamiento operante en ratas expuestas prenatalmente a una RFR de 900 MHz. Sienkiewicz et al. [2000] no informaron ningún efecto significativo en el rendimiento en un laberinto radial de 8 brazos en ratones expuestos a una RFR de 900 MHz pulsada a 217 Hz a una SAR de cuerpo entero de 0,05 W/Kg. Dubreuil et al. [2002, 2003] no encontraron ningún cambio significativo en el rendimiento en el laberinto radial y el comportamiento en campo abierto en ratas expuestas solo la cabeza durante 45 min a un campo de 900 MHz modulado a 217 Hz a SAR de 1 y 3,5 W/kg. Yamaguichi et al. [2003] informaron un cambio en el rendimiento del laberinto en T en la rata solo después de la exposición a un SAR corporal total alto de 25 W/kg.
 	  
IV. Electrofisiología
 
Los estudios sobre electroencefalografía y potenciales evocados cerebrales en seres humanos expuestos a la radiación de los teléfonos móviles mostraron predominantemente efectos positivos. A continuación se presenta un resumen de los resultados en orden cronológico. (Hay siete artículos relacionados publicados antes de 1999).
 
Von Klitzing et al. [1995] fueron los primeros en informar que la radiación de los teléfonos celulares afectaba la actividad alfa del EEG durante y después de la exposición a la radiación del teléfono celular.
Mann y Roschke [1996] informaron que la radiación de los teléfonos celulares modificaba el EEG del sueño REM y acortaba la latencia del inicio del sueño.
Rosche et al. [1997] no encontraron cambios significativos en la potencia espectral del EEG en sujetos expuestos a la radiación del teléfono celular durante 3,5 minutos.
Eulitz et al. [1998] informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectaba la actividad cerebral cuando los sujetos procesaban estímulos objetivo relevantes para la tarea y no estímulos estándar irrelevantes.
Freude et al. [1998] descubrieron que el potencial cerebral lento preparatorio se vio afectado significativamente por la radiación de los teléfonos celulares en ciertas regiones del cerebro cuando los sujetos realizaban una tarea visual compleja cognitiva. No se observaron los mismos efectos cuando los sujetos realizaban una tarea simple.
Urban et al. [1998] no informaron cambios significativos en los potenciales evocados visuales después de 5 minutos de exposición a la radiación del teléfono celular.
Wagner et al. [1998, 2000] informaron que la radiación de los teléfonos celulares no tuvo un efecto significativo en el EEG del sueño.
Borbely et al. [1999] informaron que la exposición indujo el sueño y también modificó el EEG del sueño durante la etapa de movimientos oculares no rápidos (NREM).
Hladky et al. [1999] informaron que el uso del teléfono celular no afectó el potencial evocado visual.
Freude et al. [2000] confirmaron su informe anterior de que la radiación de los teléfonos celulares afectaba los potenciales cerebrales lentos cuando los sujetos realizaban una tarea compleja. Sin embargo, también informaron que la exposición no afectó significativamente a los sujetos al realizar la tarea conductual. Huber et al. [2000] informaron que la exposición durante 30 minutos a un campo de 900 MHz a 1 W/kg de SAR pico durante la vigilia modificó el EEG durante el sueño posterior.
Hietanen et al. [2000] no encontraron ningún efecto anormal en el EEG, excepto en la banda delta, en sujetos expuestos durante 30 minutos a campos de 900 y 1800 MHz en condiciones de vigilia y con los ojos cerrados.
Krause et al. [2000a] informaron que la radiación del teléfono celular no afectó el EEG en reposo pero modificó la actividad cerebral en sujetos que realizaban una tarea de memoria auditiva.
Krause et al. [2000b] informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectó la actividad oscilatoria del EEG durante una prueba cognitiva. La tarea de memoria visual tenía tres condiciones de carga de memoria de trabajo diferentes. Se descubrió que el efecto dependía de la carga de memoria.
Lebedeva et al. [2000] informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectaba el EEG.
Jech et al. [2001] informaron que la exposición a la radiación de los teléfonos celulares afectó los potenciales relacionados con eventos visuales en pacientes con narcolepsia que realizaban una tarea visual.
Lebedeva et al. [2001] informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectaba el EEG del sueño.
Huber et al [2002] informaron que la exposición a RFR modulada por pulsos antes del sueño afectó al EEG durante el sueño. Sin embargo, no se observó ningún efecto con el campo no modulado. También descubrieron que el campo pulsado alteró el flujo sanguíneo regional en el cerebro de sujetos despiertos.
Croft et al. [2002] informaron que la radiación de los teléfonos celulares alteraba el EEG en reposo e inducía cambios diferencialmente en diferentes frecuencias espectrales en función de la duración de la exposición.
D'Costa et al. [2003] encontraron que el efecto del EEG se veía afectado por la radiación dentro de las bandas alfa y beta del espectro del EEG.
Huber et al. [2003] informaron sobre el efecto del EEG durante el sueño NREM y el efecto no dependía del lado de la cabeza irradiado. Concluyeron que el efecto involucra áreas subcorticales del cerebro que se proyectan a ambos lados del cerebro. El estudio de dosimetría muestra que la SAR en esas áreas durante el uso del teléfono celular es relativamente muy baja, por ejemplo, 0,1 W/kg en el tálamo. Recientemente, Aalta et al. [2006], utilizando imágenes de tomografía por emisión de positrones, informaron una disminución local en el flujo sanguíneo cerebral regional debajo de la antena en la corteza temporal inferior, pero se encontró un aumento en la corteza prefrontal.
Kramarenko et al. [2003] informaron ondas lentas anormales en el EEG en sujetos despiertos expuestos a la radiación de teléfonos celulares.
Marino et al. [2003] informaron una mayor aleatoriedad del EEG en conejos.
Hamblin et al. [2004] informaron cambios en el potencial evocado auditivo relacionado con el evento en sujetos expuestos a la radiación de teléfonos celulares al realizar una tarea auditiva. También encontraron un aumento en el tiempo de reacción en los sujetos, pero ningún cambio en la precisión en el desempeño.
Hinrich y Heinze [2004] informaron un cambio en el componente específico de la tarea temprana del campo magnético relacionado con eventos en el cerebro de sujetos expuestos durante una tarea de codificación de memoria verbal.
Krause et al. [2004] repitieron el experimento con la tarea de memoria auditiva [Krause et al., 2000b] y encontraron diferentes efectos.
Papageorgiou et al. [2004] informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectaba el EEG de hombres y mujeres de manera diferente.
Vorobyov et al. [2004] informaron que la exposición repetida a microondas moduladas afectó el EEG basal y modificado con escopolamina en ratas que se movían libremente.
Curcio et al. [2005] informaron que la potencia espectral del EEG se vio afectada en la banda alfa y que el efecto fue mayor cuando el campo estaba encendido durante la grabación del EEG que cuando se aplicó antes de la grabación.
Hamblin et al. [2005] afirmaron que no podían replicar sus resultados anteriores sobre los potenciales evocados auditivos.
Huber et al. [2005] encontraron alteraciones del flujo sanguíneo cerebral en humanos expuestos a la radiación de teléfonos celulares modulada por pulsos. Llegaron a la conclusión de que “este hallazgo respalda nuestra observación previa de que la modulación por pulsos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia es necesaria para inducir cambios en el EEG durante la vigilia y el sueño, y corrobora la idea de que la modulación por pulsos es crucial para las alteraciones inducidas por los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la fisiología cerebral”.
Loughran et al. [2005] informaron que la exposición a la radiación de los teléfonos celulares antes de dormir promovía el sueño REM y modificaba el sueño en el primer período de sueño NREM.
Ferreri et al. [2006] probaron la excitabilidad de cada hemisferio cerebral mediante estimulación magnética transcraneal y descubrieron que, después de 45 minutos de exposición a la radiación del teléfono celular, la excitabilidad intracortical se modificó significativamente con una reducción de la inhibición y una mejora en la facilitación.
Krause et al. [2006] informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectó la actividad oscilatoria del cerebro en niños que realizaban una tarea de memoria auditiva.
Papageorgiou et al. [2006] informaron que la radiación emitida por el teléfono celular afecta el procesamiento de información de la memoria de trabajo pre-atentiva como se refleja en los cambios en el potencial evocado P50.
Yuasa et al. [2006] no informaron ningún efecto significativo de la radiación de los teléfonos celulares sobre los potenciales evocados somatosensoriales humanos después de 30 minutos de exposición.
Krause et al. [2007] informaron sobre los efectos en las respuestas oscilatorias del cerebro durante la ejecución de tareas de memoria, pero concluyeron que “los efectos en el EEG fueron, sin embargo, variables, no sistemáticos e inconsistentes con los informes anteriores. Concluimos que los efectos de los campos electromagnéticos en las respuestas oscilatorias del cerebro pueden ser sutiles, variables y difíciles de replicar por razones desconocidas”.
Vecchio et al. [2007] informaron que la exposición a la señal GSM durante 45 minutos modificó la coherencia EEG interhemisférica en las áreas corticales cerebrales.
Hung et al. [2007] informaron que después de 30 minutos de exposición a la radiación de teléfonos móviles en modo conversación, la latencia del sueño se retrasó notablemente y significativamente más allá de los modos de escucha y simulación en sujetos humanos sanos. Este efecto de la condición a lo largo del tiempo también fue bastante evidente en la potencia frontal del EEG de 1-4 Hz, que es un rango de frecuencia particularmente sensible al inicio del sueño.
 	 
No hay duda de que los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos móviles y el uso de estos afectan a la actividad eléctrica del cerebro. El efecto también parece depender de la carga mental del sujeto durante la exposición, por ejemplo, de la complejidad de la tarea que está realizando el sujeto. Basándose en la observación de que los dos lados del cerebro respondían de forma similar a la exposición unilateral, Huber et al. [2003] dedujeron que el efecto del EEG se originaba en áreas subcorticales del cerebro. El cálculo de la dosimetría indica que la SAR en dichas áreas podría ser tan baja como 0,1 W/kg.
 	 
Sin embargo, las consecuencias conductuales de estos cambios neuroelectrofisiológicos no siempre son predecibles. En varios estudios (p. ej., Freude et al., 2000; Hamblin et al., 2004), los cambios en el EEG inducidos por la radiación del teléfono celular no se acompañaron de un cambio en el desempeño de la tarea psicológica de los sujetos. El cerebro tiene la flexibilidad de realizar la misma tarea por diferentes medios y vías neuronales. ¿La radiación del teléfono celular altera las funciones de procesamiento de información en el cerebro como se informó anteriormente con la exposición a RFR [Wang y Lai, 2000]? En la siguiente sección, analizaremos los efectos de la exposición a la radiación del teléfono celular en las funciones cognitivas en humanos.
 
V. Funciones cognitivas
 
Nuevamente, los hallazgos se enumeran a continuación en orden cronológico.
 
Preece et al. [1999] fueron los primeros en informar un aumento en la capacidad de respuesta, fuertemente en la señal analógica y menos en la digital del teléfono celular, en el tiempo de reacción a la elección.
Cao et al. [2000] demostraron que el tiempo de reacción promedio en los usuarios de teléfonos celulares era significativamente más largo que el del grupo de control en pruebas psicológicas. El tiempo de uso se asoció negativamente con el número de reacción corregido.
Koivisto et al. [2000a, b] informaron de una facilitación de la reacción en tareas de tiempo de reacción durante la exposición a la radiación de un teléfono móvil. En una prueba de memoria de trabajo, la exposición aceleró los tiempos de respuesta cuando la carga de memoria era de tres elementos, pero no se observó ningún efecto significativo con cargas inferiores.
Jech et al. [2001] informaron que la radiación de los teléfonos celulares puede suprimir la somnolencia excesiva y mejorar el rendimiento al resolver una tarea cognitiva monótona que requiere atención y vigilancia sostenidas en pacientes con narcolepsia.
Lee et al. [2001] informaron un efecto facilitador de la radiación del teléfono celular en las funciones de atención.
Edelstyn y Oldershaw [2002] encontraron en sujetos a los que se les habían administrado 6 pruebas psicológicas una diferencia significativa en tres pruebas después de 5 minutos de exposición. En todos los casos, el rendimiento se vio facilitado tras la exposición a la radiación del teléfono móvil.
Haarala et al. [2003] no encontraron ningún efecto significativo de la radiación del teléfono celular en el tiempo de reacción y la precisión de respuesta de los sujetos en nueve tareas cognitivas.
Lee et al. [2003] informaron que el efecto facilitador de la radiación de los teléfonos celulares sobre las funciones de atención depende de la dosis (duración de la exposición).
Smythe y Costall [2003], utilizando una tarea de aprendizaje de palabras, descubrieron que los sujetos masculinos cometían significativamente menos errores que los sujetos no expuestos. Sin embargo, no se encontró el mismo efecto en las mujeres. (Papageorgiou et al. [2004] también informaron que la radiación de los teléfonos celulares afectaba de manera diferente al EEG de hombres y mujeres).
Curcio et al. [2004] descubrieron en sujetos evaluados en cuatro tareas de desempeño una mejora en los tiempos de reacción tanto a la simple como a la de elección. El desempeño requería un mínimo de 25 minutos de exposición a campos electromagnéticos para mostrar cambios significativos.
Haarala et al. [2004] informaron que no pudieron replicar sus resultados anteriores [Koivisto et al., 2000a] sobre el efecto de la radiación de los teléfonos celulares en la memoria a corto plazo.
Maier et al. [2004] encontraron que los sujetos expuestos a la señal GSM mostraron peores resultados en su desempeño de discriminación auditiva en comparación con las condiciones de control.
Basset et al. [2005] no informaron de ningún efecto significativo del uso diario del teléfono móvil en una batería de pruebas neuropsicológicas de detección: procesamiento de la información, capacidad de atención, función de la memoria y función ejecutiva. Los autores concluyeron que “…nuestros resultados indican que el uso diario del teléfono móvil no tiene ningún efecto sobre la función cognitiva después de un período de descanso de 13 horas”.
Haarala et al [2005] informaron que las funciones cognitivas de los niños de 10 a 14 años no se vieron afectadas por la exposición a la radiación de los teléfonos celulares.
Preece et al. [2005] concluyeron que “este estudio sobre 18 niños no replicó nuestro hallazgo anterior en adultos de que la exposición a la radiación de microondas estaba asociada con una reducción en el tiempo de reacción”. Especularon que la razón de la falla en la replicación fue que se utilizó una señal menos potente en este estudio.
Schmid et al. [2005] no informaron ningún efecto significativo de la radiación de los teléfonos celulares en la percepción visual.
Eliyaku et al. [2006] informaron en sujetos a los que se les dieron cuatro tareas cognitivas que la exposición del lado izquierdo del cerebro ralentizó el tiempo de respuesta de la mano izquierda en tres de las cuatro tareas.
Keetley et al. [2006] evaluaron a 120 sujetos en 8 pruebas neuropsicológicas y concluyeron que las emisiones de teléfonos celulares “mejoran la velocidad de procesamiento de la información almacenada en la memoria de trabajo”.
Russo et al. [2006] informaron que la señal GSM o CW no afectó significativamente una serie de tareas cognitivas, incluida una tarea de reacción simple, una tarea de vigilancia y una tarea de resta.
Terao et al. [2006] no encontraron ningún efecto significativo del uso del teléfono celular en el desempeño de la tarea de tiempo de reacción visomotora en sujetos después de 30 minutos de exposición.
Haarala et al. [2007] concluyeron que "los resultados actuales indican que los teléfonos móviles normales no tienen un efecto perceptible sobre la función cognitiva humana medida mediante pruebas de comportamiento".
Terao et al. [2007] no informaron ningún efecto significativo de una exposición de 30 minutos a la radiación de un teléfono móvil en el desempeño de varias tareas de sacadas (guiadas visualmente, de espacio y guiadas por la memoria), lo que sugiere que el procesamiento cortical de las sacadas y la atención no se ve afectado por la exposición.
Cinel et al. [2007] informaron que la exposición aguda a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos móviles no afectó el desempeño en la tarea de umbral de orden.
 
Así, la mayoría de los estudios (13/23) demostraron que la exposición al teléfono móvil podría afectar a las funciones cognitivas y al rendimiento en diversas tareas conductuales. Curiosamente, la mayoría de estos estudios demostraron una facilitación y una mejora del rendimiento. Sólo los estudios de Cao et al. [2000], Maier et al. [2004] y Eliyaku et al. [2006] informaron de un déficit de rendimiento. (Puede resultar significativo señalar que de los 10 estudios que no informaron de ningún efecto significativo, 6 de ellos fueron financiados por la industria de la telefonía móvil y uno [Terao et al., 2006] recibió financiación parcial de la industria).
 
VI. Efecto auditivo
 
Dado que la antena del teléfono celular está cerca del oído durante su uso, se han realizado varios estudios para investigar el efecto de la radiación del teléfono celular en el sistema auditivo y sus funciones. Kellenyi et al. [1999] informaron una deficiencia auditiva en el rango de alta frecuencia en sujetos después de 15 minutos de exposición a la radiación del teléfono celular. García Callejo et al. [2005], Kerckhanjanarong et al. [2005] y Oktay y Dasdag [2006] informaron una pérdida auditiva leve en usuarios de teléfonos celulares. Sin embargo, estos cambios pueden no estar relacionados con la exposición a campos electromagnéticos. Recientemente, Davidson y Lutman [2007] no informaron efectos crónicos del uso del teléfono celular en la audición, el tinnitus y el equilibrio en una población de estudiantes.
 	 
Se han estudiado las respuestas auditivas evocadas en el cerebro. Kellenyi et al. [1999], además de la deficiencia auditiva, también informaron un cambio en la respuesta auditiva del tronco encefálico en sus sujetos. Sin embargo, Arai et al. [2003], Aran et al. [2004] y Sievert et al. [2005] no encontraron ningún efecto significativo en las respuestas auditivas del tronco encefálico y la cóclea. Sin embargo, Maby et al. [2004, 2005, 2006] informaron que los campos electromagnéticos GSM modificaron la actividad auditiva cortical humana registrada en el cuero cabelludo.
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La posible existencia de síntomas físicos por exposición a RFR de diversas fuentes, incluidos teléfonos celulares, torres de telefonía celular y sistemas inalámbricos, ha sido un tema de gran preocupación y debate público. Se trata de una cuestión que requerirá atención adicional. Los síntomas que se han reportado incluyen: alteración del sueño e insomnio, fatiga, dolor de cabeza, pérdida de memoria y confusión, tinnitus, desorientación espacial y mareos. Sin embargo, ninguno de estos efectos ha sido estudiado en condiciones controladas de laboratorio. Por lo tanto, se desconoce si están relacionados causalmente con la exposición a RFR.
 
VIII. Resumen y discusión
 
A. Existen datos de investigación que sugieren efectos de la exposición a RFR sobre las funciones neurológicas y conductuales. En particular, los efectos sobre las funciones neurofisiológicas y cognitivas están bastante bien establecidos. Curiosamente, la mayoría de los estudios en humanos mostraron una mejora de la función cognitiva después de la exposición a RFR, mientras que los animales estudiados mostraron un déficit. Sin embargo, la investigación sobre electrofisiología también indica que los efectos dependen de la carga mental de los sujetos durante la exposición. ¿Se debe esto a que las tareas de prueba utilizadas en los estudios con animales son más complejas o al sistema nervioso de los animales no humanos se puede sobrecargar más fácilmente? Esto apunta a una pregunta importante sobre si la facilitación cognitiva inducida por RFR todavía ocurre en situaciones de la vida real cuando una persona tiene que procesar y ejecutar varias funciones conductuales simultáneamente. En términos generales, cuando se observaron efectos, la RFR alteró el comportamiento en los animales, como en los casos de comportamientos para adaptarse a los cambios en el entorno y el aprendizaje. Esto es especialmente cierto cuando la tarea implicaba respuestas complejas. En ningún caso se ha informado de una mejora en el comportamiento en animales después de la exposición a RFR. Es desconcertante que solo se informen alteraciones en el comportamiento por exposición a RFR en animales no humanos. En los estudios sobre EEG, se ha informado tanto de excitación como de depresión tras la exposición a RFR. Si estas mediciones pueden considerarse como indicadores de excitación y depresión electrofisiológica y conductual, debería producirse una mejora en la conducta en determinadas condiciones de exposición a RFR. Esto se ha informado ahora en humanos expuestos a la radiación de los teléfonos móviles.
 	 
B. Por otra parte, hay que tener mucho cuidado al extrapolar datos neurológicos y conductuales de experimentos in vivo no humanos a la situación del uso de teléfonos móviles en humanos. La estructura y la anatomía de los cerebros animales son bastante diferentes de las del cerebro humano. Las estructuras homólogas pueden no ser análogas en sus funciones. Las diferencias en la forma de la cabeza también indican que diferentes estructuras cerebrales se verían afectadas en condiciones similares de exposición a radiofrecuencias. Por tanto, los datos neurológicos de los estudios en humanos deberían ser indicadores más fiables de los efectos de los teléfonos móviles.
 
C. Otra consideración es que la mayoría de los estudios realizados hasta ahora son experimentos de exposición a corto plazo, mientras que el uso del teléfono celular causa una exposición repetida a largo plazo del cerebro. Dependiendo de las respuestas estudiadas en experimentos neurológicos/conductuales, se han informado varios resultados después de la exposición a largo plazo: (1) se observó un efecto solo después de una exposición prolongada (o repetida), pero no después de un período de exposición; (2) un efecto desapareció después de una exposición prolongada, lo que sugiere habituación; y (3) se observaron diferentes efectos después de diferentes duraciones de exposición. Todas estas diferentes respuestas informadas pueden explicarse como debidas a las diferentes características de la variable dependiente estudiada. Estas respuestas se ajustan al patrón de respuestas generales a un "factor estresante". De hecho, se ha propuesto que la RFR es un "factor estresante" (por ejemplo, consulte http://www.wave-guide.org/library/lai.html ) . El estrés crónico podría tener consecuencias nefastas para la salud de un organismo vivo. Sin embargo, es difícil demostrar que una entidad es un factor estresante, ya que los criterios de estrés no están bien definidos y la advertencia del estrés es tan generalizada que tiene poco poder predictivo sobre la respuesta de un animal.
 
D. En general, a partir de los datos disponibles, no resulta evidente que la RFR pulsada sea más potente que la RFR de onda continua a la hora de afectar al comportamiento de los animales. Aunque se utilizaron diferentes frecuencias y condiciones de exposición en diferentes estudios y casi no se llevó a cabo ningún estudio de dosis-respuesta, no hay un patrón consistente que indique que las tasas de absorción específica de la RFR pulsada que causan un efecto sean inferiores a las de la RFR continua. Esta es una consideración importante sobre los posibles efectos neurológicos de la exposición a la RFR durante el uso del teléfono móvil, ya que los teléfonos móviles emiten ondas de diversas formas y características.
 
E. El efecto térmico no puede descartarse en los efectos informados en la mayoría de los experimentos neurológicos/conductuales descritos anteriormente. Incluso en los casos en que no se detectó un cambio significativo en la temperatura corporal o del tejido local, el efecto térmico no puede excluirse. Un animal puede mantener su temperatura corporal disipando activamente la carga de calor de la radiación. La activación de los mecanismos termorreguladores puede conducir a cambios neuroquímicos, fisiológicos y conductuales. Sin embargo, varios puntos planteados por algunos experimentos sugieren que la respuesta no es simple. Son: (a) Los "controles de calefacción" no producen el mismo efecto de la RFR; (b) Se informan efectos de ventana; (c) La RFR modulada o pulsada es más eficaz para causar un efecto o provoca un efecto diferente cuando se compara con la radiación de onda continua de la misma frecuencia.
 
F. También es interesante señalar que en la mayoría de los experimentos de comportamiento, los efectos se observaron después de terminar la exposición a la RFR. En algunos experimentos, las pruebas se realizaron días después de la exposición. Esto sugiere un cambio persistente en el sistema nervioso después de la exposición a la RFR.
 
G. En muchos casos, se observaron efectos neurológicos y conductuales con una SAR inferior a 4 W/kg, lo que contradice directamente el supuesto básico del criterio de las directrices del IEEE.
 
H. Una pregunta que uno podría hacerse es si diferentes patrones de absorción en el cerebro o el cuerpo podrían provocar diferentes respuestas biológicas en un animal. Si esto es positivo, los posibles resultados del estudio de la investigación bioelectromagnética son: (a) una respuesta será provocada por algunas condiciones de exposición y no por otras, y (b) diferentes patrones de respuesta son provocados por diferentes condiciones de exposición, aun cuando las tasas de dosis promedio en las condiciones sean iguales. Estos datos indican que la distribución de energía en el cuerpo y otras propiedades de la radiación pueden ser factores importantes para determinar el resultado de los efectos biológicos de la RFR.
 
I. Aunque el patrón o la duración de la exposición a la RFR está bien definido, la respuesta del sistema biológico estudiado seguirá siendo impredecible si no tenemos suficiente conocimiento del sistema de respuesta. En la mayoría de los experimentos sobre los efectos neurológicos de la RFR, no se comprendió por completo el mecanismo subyacente de la variable dependiente. El propósito de la mayoría de los estudios fue identificar y caracterizar los posibles efectos de la RFR en lugar de los mecanismos subyacentes responsables de los efectos. Comprender el mecanismo subyacente es un criterio importante para comprender un efecto.
 
J. En este punto, cabe mencionar otra consideración importante en el estudio del sistema nervioso central. Es bien sabido que las funciones del sistema nervioso central pueden verse afectadas por la actividad del sistema nervioso periférico. Esto es especialmente importante en los experimentos in vivo, cuando se expone todo el cuerpo. Sin embargo, en la mayoría de los experimentos que estudian los efectos de la RFR en el sistema nervioso central, no se excluyó la posibilidad de una contribución del sistema nervioso periférico en el diseño experimental. Por lo tanto, se debe tener precaución al concluir que un efecto neurológico resultó únicamente de la acción de la RFR en el sistema nervioso central.
 
K. En conclusión, las cuestiones sobre los efectos neurológicos (y biológicos, en general) de la RFR y las discrepancias en los resultados de las investigaciones publicadas en la literatura pueden resolverse mediante (a) un examen cuidadoso y exhaustivo de los efectos de los diferentes parámetros de radiación, y (b) una mejor comprensión de los mecanismos subyacentes implicados en las respuestas estudiadas. Con estas consideraciones, es muy poco probable que los efectos neurológicos de la RFR puedan explicarse mediante un único mecanismo neuronal unificador. 
 
L. Por último, ¿tiene alguna relevancia para la salud la alteración del comportamiento? La consecuencia de un déficit de conducta depende de la situación y puede no ser directa. Probablemente no importe si una persona está jugando al ajedrez y la radiación RFR de su entorno le hace hacer un par de malas jugadas. Sin embargo, la consecuencia sería mucho más grave si una persona está pilotando un avión y sus secuencias de respuesta se ven alteradas por la radiación RFR.
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INTRODUCCIÓN
 	 
En la literatura se han publicado numerosos artículos que sugieren el efecto de la exposición a la radiación electromagnética de radiofrecuencia (RFR) (10 kHz-300.000 MHz) sobre las funciones del sistema nervioso. Estos efectos son de gran interés para los investigadores en bioelectromagnetismo, ya que el sistema nervioso coordina y controla las respuestas de un organismo al entorno a través de movimientos musculares autónomos y voluntarios y funciones neurohumorales. Como se sugirió en las primeras etapas de la investigación en bioelectromagnetismo, los cambios de comportamiento podrían ser los efectos más sensibles de la exposición a la RFR. En el resumen de la sesión B de las actas de un simposio internacional celebrado en Varsovia, Polonia, en 1973, se afirmó que "la reacción del sistema nervioso central a las microondas puede servir como un indicador temprano de alteraciones en las funciones reguladoras de muchos sistemas" [Czerski et al., 1974].
Los estudios sobre los efectos de la RFR en el sistema nervioso involucran muchos aspectos: morfología, electrofisiología, neuroquímica, neuropsicofarmacología y psicología. Un efecto obvio de la RFR en un organismo es un aumento en la temperatura en el tejido, que desencadenará respuestas termorreguladoras fisiológicas y conductuales. Estas respuestas involucran actividades neuronales tanto en el sistema nervioso central como en el periférico. Los efectos de la RFR en la termorregulación han sido ampliamente estudiados y revisados en la literatura [Adair, 1983; Stern, 1980]. El tema de la termorregulación no será revisado en este capítulo. Dado que este artículo trata principalmente sobre los efectos de la RFR en el sistema nervioso central, el efecto sobre las funciones neuroendocrinas tampoco será revisado aquí. Sin embargo, es un área importante de investigación ya que las alteraciones en las funciones neuroendocrinas están relacionadas con el estrés, la alteración en las respuestas inmunológicas y el desarrollo de tumores [Cotman et al., 1987; Dunn, 1989; Plotnikoff et al., 1991]. Lu et al. [1980] y Michaelson y Lin [1987] han escrito excelentes revisiones de investigaciones sobre este tema.
Para poder realizar una revisión concisa de la literatura sobre los efectos de la RFR en las funciones neuronales, primero debemos comprender las funciones normales del sistema nervioso.
 
PRINCIPIOS DE LAS FUNCIONES NEURONALES
 
El sistema nervioso está compuesto funcionalmente por células nerviosas (neuronas) y células de soporte conocidas como glía. En las especies animales superiores, se divide en sistema nervioso central y sistema nervioso periférico. El sistema nervioso central está formado por el cerebro y la médula espinal y está envuelto por un conjunto de membranas conocidas como meninges. La superficie externa, así como las estructuras internas del sistema nervioso central, están bañadas por el líquido cefalorraquídeo (LCR) que llena los ventrículos del cerebro y el espacio en el centro de la médula espinal.
El cerebro se subdivide generalmente en regiones (áreas) según su origen embriológico. La porción anterior del tubo neural, el tejido embrionario a partir del cual se desarrolla el sistema nervioso, tiene tres regiones de expansión: el prosencéfalo, el mesencéfalo y el rombencéfalo. A partir del prosencéfalo se desarrollarán los hemisferios cerebrales y el diencéfalo. El diencéfalo está formado por el tálamo, el epitálamo, el subtálamo y el hipotálamo. El mesencéfalo permanece prácticamente inalterado con respecto a la estructura original del tubo neural; sin embargo, en su superficie dorsal se desarrollan dos pares de estructuras, los colículos superior e inferior. Estos forman parte de los sistemas visual y auditivo, respectivamente. El rombencéfalo se desarrolla en el bulbo raquídeo, la protuberancia y el cerebelo.
El tálamo del diencéfalo se divide en varios grupos de células (núcleos). Algunos de estos núcleos son relevos que transmiten información sensorial del entorno a regiones específicas de la corteza cerebral, como los núcleos geniculados lateral y medial que transmiten información visual y auditiva, respectivamente, desde los ojos y los oídos a la corteza cerebral. Otros núcleos tienen inervaciones más difusas hacia la corteza cerebral. El hipotálamo participa en muchas funciones reguladoras fisiológicas, como la termorregulación y el control de la secreción de hormonas.
Los hemisferios cerebrales están formados por el sistema límbico (que incluye los bulbos olfatorios, el núcleo septal, la amígdala y el hipocampo), los ganglios basales (estriado) y la corteza cerebral. El sistema límbico cumple muchas funciones conductuales, como la emoción y la memoria. El estriado está involucrado principalmente en los controles motores y la coordinación. La corteza cerebral, especialmente en las especies animales superiores, está dividida en regiones por surcos principales: corteza frontal, parietal, temporal y occipital, etc. La función de algunas regiones se puede rastrear hasta la proyección que reciben del tálamo, por ejemplo, la corteza occipital (corteza visual) procesa la información visual que recibe del núcleo geniculado lateral del tálamo y la corteza temporal (corteza auditiva) recibe información auditiva del núcleo geniculado medial. Sin embargo, existen otras áreas corticales, conocidas como áreas sensoriales secundarias y corteza de "asociación" que no reciben inervaciones talámicas específicas. Un ejemplo de áreas corticales de asociación es la corteza prefrontal, que se supone que subyace a funciones conductuales superiores, por ejemplo, la cognición.
El diseño básico del sistema nervioso central es similar entre las especies en la escala filogenética; sin embargo, existen diferencias en los detalles de la estructura entre las especies. La mayoría de las regiones cerebrales mencionadas en las secciones anteriores han sido estudiadas en la investigación bioelectromagnética en mayor o menor medida.
A nivel neuroquímico, las neuronas con características bioquímicas similares suelen agruparse para formar un núcleo o ganglio. La información se transmite por medios electroquímicos a través de fibras (axones) que sobresalen de la neurona. Además de realizar inervaciones locales a otras neuronas dentro del núcleo, las fibras nerviosas de las neuronas de un núcleo también se agrupan en haces (vías) que conectan una parte del cerebro con otra. La información generalmente se transmite de una neurona a otra mediante la liberación de sustancias químicas. Estas sustancias químicas se denominan neurotransmisores o neuromoduladores según sus funciones. Se han identificado muchos neurotransmisores en el sistema nervioso central. Algunos son moléculas pequeñas como la acetilcolina, la noradrenalina, la dopamina, la serotonina y el ácido  aminobutírico (GABA), mientras que otros son polipéptidos y proteínas como los opioides endógenos, la sustancia P, etc. Se han investigado los efectos de la RFR en la mayoría de estos neurotransmisores. Las fibras nerviosas de una vía suelen liberar el mismo neurotransmisor. La anatomía de algunas de estas vías de neurotransmisores está bien estudiada, como las de la dopamina, la noradrenalina, la serotonina y la acetilcolina.
Después de que se libera un neurotransmisor, pasa por un espacio (sinapsis) entre dos células adyacentes y reacciona con una molécula conocida como "receptor" en la membrana celular de la célula receptora (postsináptica). Esta reacción suele describirse como análoga a la acción de la llave y la cerradura. Un neurotransmisor en particular solo puede unirse a su receptor específico para ejercer un efecto. La unión del neurotransmisor a un receptor desencadena una serie de reacciones que afectan a la célula postsináptica. Las propiedades de los receptores se pueden estudiar mediante la técnica de unión receptor-ligando. Mediante este método se puede determinar la concentración y la afinidad de unión al neurotransmisor de los receptores en una muestra de tejido neuronal.
Farmacológicamente, se pueden afectar las funciones neuronales alterando los eventos de transmisión sináptica mediante la administración de un fármaco. Los fármacos pueden utilizarse para disminuir o aumentar la liberación de neurotransmisores o afectar la actividad de los receptores. Muchos fármacos ejercen sus efectos uniéndose a los receptores de neurotransmisores. Los fármacos que tienen acciones en los receptores similares a las de los neurotransmisores naturales se denominan agonistas, mientras que los fármacos que bloquean los receptores (bloqueando así la acción de los neurotransmisores endógenos) se conocen como antagonistas. La propiedad de los antagonistas proporciona una poderosa herramienta conceptual en el estudio de las funciones del sistema nervioso. Las funciones neuronales dependen de la liberación de un tipo particular de neurotransmisor. Si una determinada función fisiológica o conductual se bloquea mediante la administración de un determinado antagonista a un animal, se podría inferir que el neurotransmisor particular bloqueado por el antagonista está involucrado en la función. Además, como las neuronas de las mismas características químicas se agrupan en vías en el sistema nervioso, a partir de la información obtenida del estudio farmacológico se puede especular sobre las zonas cerebrales afectadas por un determinado tratamiento como la RFR. 
La actividad en las sinapsis es dinámica. En muchos casos, como respuesta compensatoria a los cambios en la transmisión en las sinapsis, las propiedades (concentración y/o afinidad) de los receptores cambian. Generalmente, como resultado de un aumento repetido o prolongado en la liberación de un neurotransmisor, los receptores de ese neurotransmisor en las células postsinápticas disminuyen en número o reducen su afinidad de unión al neurotransmisor. Lo inverso también es cierto, es decir, el aumento en la concentración o afinidad de unión de los receptores ocurre después de episodios prolongados o repetidos de disminución de la transmisión sináptica. Tales cambios podrían tener implicaciones importantes en el estado funcional de un animal. Los cambios en los receptores de neurotransmisores permiten que un animal se adapte a la perturbación repetida de la función. Por otro lado, dado que los cambios en las propiedades de los receptores pueden durar mucho tiempo (días a semanas), las funciones fisiológicas y conductuales normales de un animal se verán alteradas por tales cambios.
El sistema nervioso central de todos los vertebrados está envuelto por una entidad funcional conocida como barrera hematoencefálica, debido a la presencia de uniones estrechas de alta resistencia entre las células endoteliales de los capilares del cerebro y la médula espinal. La barrera hematoencefálica es impermeable a las moléculas hidrófilas (polares) y de gran tamaño y sirve como barrera protectora del sistema nervioso central contra sustancias extrañas y tóxicas. Se han realizado muchos estudios para investigar si la exposición a RFR afecta a la permeabilidad de la barrera hematoencefálica.
Se pueden diseñar fármacos que no puedan atravesar la barrera hematoencefálica y, por lo tanto, solo puedan afectar al sistema nervioso periférico. Utilizando antagonistas similares que puedan y no puedan atravesar la barrera hematoencefálica, se puede determinar si el efecto de una entidad como la RFR está mediado por el sistema nervioso central o periférico. Por otro lado, se pueden inyectar fármacos directamente en el sistema nervioso central (evitando así la barrera hematoencefálica) para investigar el papel de los mecanismos neuronales dentro del cerebro en una determinada función fisiológica o conductual.
Los cambios en las funciones neuroquímicas provocan cambios en el comportamiento de un animal. Se han llevado a cabo investigaciones para investigar los efectos de la exposición a RFR en los comportamientos espontáneos y aprendidos. La actividad motora es el comportamiento espontáneo que se estudia con más frecuencia. La alteración de la actividad motora de un animal se considera generalmente como una indicación de excitación conductual. En el caso del comportamiento aprendido, las respuestas condicionadas se estudiaron principalmente en la investigación bioelectromagnética. El comportamiento de un animal se modifica constantemente mediante procesos de condicionamiento, que conectan las respuestas conductuales con eventos (estímulos) del entorno. Se han identificado dos tipos de procesos de condicionamiento, conocidos como condicionamiento clásico y operante. En el condicionamiento clásico, un estímulo "neutral" que no provoca naturalmente una determinada respuesta se presenta repetidamente en secuencia con un estímulo que sí provoca esa respuesta. Después de un emparejamiento repetido, la presentación del estímulo neutro (ahora el estímulo condicionado) provocará la respuesta (ahora la respuesta condicionada). Curiosamente, la probabilidad de control conductual del estímulo condicionado es compartida por estímulos similares, es decir, la presentación de un estímulo similar al estímulo condicionado también puede provocar la respuesta condicionada. La fuerza y la probabilidad de ocurrencia de la respuesta condicionada dependen del grado de similitud entre los dos estímulos. Esto se conoce como "generalización del estímulo".
Un paradigma del condicionamiento clásico utilizado en la investigación bioelectromagnética es el procedimiento de "supresión condicionada". Generalmente, en este proceso de condicionamiento, un estímulo aversivo (como una descarga eléctrica o un ruido fuerte) sigue a una señal de advertencia. Después de un emparejamiento repetido, la presentación de la señal de advertencia por sí sola puede detener o disminuir el comportamiento en curso del animal. El animal generalmente se "congela" durante varios minutos y muestra respuestas emocionales como defecar y orinar. Nuevamente, puede ocurrir la generalización del estímulo a la señal de advertencia.
El condicionamiento operante (o instrumental) implica un cambio en la frecuencia o probabilidad de una conducta por sus consecuencias. Las consecuencias que aumentan la tasa de la conducta se conocen como "reforzadores". La presentación de un "reforzador positivo", por ejemplo, la disponibilidad de comida para un animal hambriento, aumenta la conducta que conduce a ella. Por otro lado, la eliminación de un "reforzador negativo", por ejemplo, una descarga eléctrica, también conduce a un aumento de la conducta que lo precede. La presentación de un estímulo aversivo disminuirá la probabilidad de la conducta que conduce a él. Además, la eliminación de un reforzador positivo contingente a una respuesta también disminuirá la probabilidad de una respuesta posterior. Por lo tanto, tanto los reforzadores positivos como los negativos aumentan la probabilidad de una respuesta que conduce a ellos, y el castigo (presentación de un estímulo aversivo o retirada de un reforzador positivo) disminuye la ocurrencia de una respuesta. Los términos utilizados para describir una consecuencia se definen por los procedimientos experimentales. El mismo estímulo puede usarse como un "reforzador negativo" para aumentar una conducta o como un castigo para disminuir la conducta.
Un aspecto interesante del condicionamiento conductual es el programa según el cual se refuerza a un animal (conducta controlada por programa). Un animal puede ser reforzado por cada respuesta que emite; sin embargo, también puede ser reforzado de forma intermitente al responder. Los programas de refuerzo intermitente generalmente consisten en lo siguiente: el refuerzo se presenta después de un número fijo de respuestas (ratio fijo), un período fijo de tiempo (intervalo fijo) o un número variable de respuestas (ratio variable) o intervalo de tiempo (intervalo variable) alrededor de un valor promedio. Los programas de refuerzo intermitente tienen un profundo efecto en la tasa y el patrón de respuesta. Los programas variables generalmente producen una tasa de respuesta más constante que los programas fijos. Un pulso posterior al refuerzo se asocia con los programas fijos cuando la tasa de respuesta disminuye inmediatamente después de un refuerzo y luego aumenta de forma constante. Los programas de ratio generalmente producen una tasa de respuesta más alta que los programas de intervalo. Otro programa de refuerzo simple que se usa comúnmente en la investigación bioelectromagnética es el refuerzo diferencial de una tasa baja de respuesta (DRL). En este esquema, un refuerzo sólo sigue a una respuesta separada de la respuesta precedente por un intervalo de tiempo específico. Si el animal responde dentro de ese tiempo, el cronómetro se reiniciará y el animal tiene que esperar otro período de tiempo antes de que pueda provocar una respuesta reforzable. El esquema DRL, que depende del intervalo de tiempo establecido, produce una tasa de respuesta constante pero baja. Los esquemas compuestos, que consisten en dos o más de los tipos de esquemas anteriores, también se pueden utilizar en experimentos de condicionamiento para controlar la conducta. Un esquema múltiple es uno en el que cada componente está acompañado por un estímulo discriminatorio, por ejemplo, una luz blanca cuando está activado un esquema de intervalo fijo y una luz verde cuando está activado un esquema de intervalo variable. El paradigma del esquema múltiple se utiliza ampliamente en la investigación farmacológica para comparar el efecto de un fármaco en los patrones de respuesta bajo diferentes esquemas en el mismo individuo. Un esquema mixto es un esquema múltiple sin estímulo discriminatorio asociado con cada componente del esquema. Por lo tanto, un esquema múltiple produce patrones discretos de respuesta dependiendo del esquema actualmente activo, mientras que un esquema mixto produce un patrón de respuesta que es una mezcla de todos los diferentes componentes. Un programa en tándem consiste en una secuencia de programas. La finalización de un programa lleva al acceso al programa siguiente, sin que se presente ningún refuerzo hasta que se complete toda la secuencia de programas. Un programa encadenado es un programa en tándem en el que cada componente va acompañado de un estímulo discriminatorio. Se pueden utilizar otras combinaciones de programas más complicadas en los experimentos de condicionamiento. Estos programas compuestos plantean mayores dificultades en la capacidad de respuesta de un animal y hacen que el rendimiento sea más sensible a la perturbación de las manipulaciones experimentales como la RFR.
En el aprendizaje de discriminación operante, un animal aprende a generar una determinada respuesta en presencia de un estímulo ambiental particular, por ejemplo, la luz, y recibe una recompensa después de la respuesta, mientras que no hay ningún refuerzo disponible en ausencia del estímulo o en presencia de otro estímulo, por ejemplo, el sonido. En este caso, también puede producirse la generalización a estímulos similares.
Otro paradigma popular utilizado en la investigación sobre los efectos conductuales de la RFR es el aprendizaje de escape y evitación. En la respuesta de escape, un animal provoca una respuesta inmediatamente cuando se presenta un estímulo aversivo, por ejemplo, una descarga eléctrica en las patas, para escapar de él o para apagarlo. En el aprendizaje de evitación, un animal tiene que dar una determinada respuesta para evitar la aparición de un estímulo aversivo. La evitación puede ser un paradigma de evitación-escape señalizado en el que un estímulo precede al estímulo aversivo. Por otro lado, el estímulo aversivo puede ser no señalizado. En este caso, el animal tiene que responder continuamente para posponer la aparición del estímulo aversivo, de lo contrario se presentará a intervalos regulares. Este paradigma también se conoce como "evitación continua". Se especuló que el aprendizaje de evitación se reforzaba mediante la reducción de una reacción de miedo condicionado [Mowrer, 1939; Solomon y Wynne, 1954]. En el aprendizaje de escape-evitación intervienen tanto los procesos de condicionamiento clásico como los de condicionamiento operante.
El uso de programas de refuerzo puede generar patrones de conducta ordenados y reproducibles en animales y, por lo tanto, permite un estudio sistemático del efecto de una variable independiente, como la RFR. Sin embargo, los mecanismos subyacentes por los cuales los diferentes programas afectan la conducta son poco conocidos. Jenkins [1970] y Reynolds [1968] han analizado la importancia de estudiar la conducta controlada por programas. Además, de Lorge [1985] ha escrito una revisión concisa e informativa y comentarios sobre el uso de la conducta controlada por programas en el estudio de los efectos conductuales de la RFR.
En la siguiente revisión sobre los efectos de la RFR en el sistema nervioso central se aplicarán los conceptos descritos anteriormente sobre las funciones del sistema nervioso.
 
 
EFECTOS DE LA RADIACIÓN DE RADIOFRECUENCIA EN
LA MORFOLOGÍA DEL CENTRO
SISTEMA NERVIOSO
 
Morfología celular
 
No se esperan cambios morfológicos del sistema nervioso central inducidos por la radiación de radiofrecuencia, excepto bajo una intensidad relativamente alta o una exposición prolongada a la radiación. Dichos cambios no son una condición necesaria para la alteración de las funciones neuronales después de la exposición a RFR. Los primeros estudios rusos [Gordon, 1970; Tolgskaya y Gordon, 1973] informaron cambios morfológicos en el cerebro de ratas después de 40 minutos de exposición a RFR de 3000 o 10000 MHz a densidades de potencia que variaban de 40 a 100 mW/cm2 ( la temperatura rectal aumentó a 42-45 oC ). Los cambios incluyeron hemorragia, edema y formación de vacuolización en las neuronas. En estos estudios, también se informaron cambios en la morfología neuronal en el cerebro de ratas después de la exposición repetida a RFR de densidades de potencia más bajas (3000 MHz, treinta y cinco sesiones de 30 minutos, <10 mW/cm2 , SAR 2 W/kg). Los cambios incluyeron vacuolización citoplasmática neuronal, hinchazón y abultamiento de los axones, y una disminución en el número de espinas dendríticas. Albert y DeSantis [1975] también informaron neuronas hinchadas con citoplasma denso y disminución del retículo endoplasmático rugoso y polirribosomas, indicativos de una síntesis proteica reducida, en el hipotálamo y la región subtalámica del cerebro de hámsteres expuestos durante 30 min a 24 h a una RFR de onda continua de 2450 MHz a 50 mW/cm2 ( SAR 15 W/kg). No se observó ningún efecto observable en el tálamo, el hipocampo, el cerebelo, la protuberancia y la médula espinal. Se observó una recuperación a los 6-10 días posteriores a la exposición. En el mismo estudio, también se informó de vacuolización de neuronas en el hipotálamo de hámsteres expuestos a una RFR de 2450 MHz a 24 mW/cm2 ( SAR 7,5 W/kg) durante 22 días (14 h/día). Se observaron efectos similares de exposición aguda en un segundo estudio [Albert y DeSantis, 1976] cuando los hámsteres fueron expuestos durante 30-120 minutos a una RFR de onda continua de 1700 MHz a 10 (SAR 3 W/kg) o 25 mW/cm2 ( SAR 7,5 W/kg). Los efectos persistieron incluso 15 días después de la exposición.
Baranski [1972] informó edema y lesiones por calor en el cerebro de cobayas expuestas en una única sesión de 3 horas a 3000 MHz RFR a una densidad de potencia de 25 mW/cm2 ( SAR 3,75 W/kg). Después de la exposición repetida (3 h/día durante 30 días) a una radiación similar, se informó degeneración de la mielina y proliferación de células gliales en los cerebros de cobayas expuestos (3,5 mW/cm2 , SAR 0,53 W/kg) y conejos (5 mW/cm2 , SAR 0,75 W/kg). La RFR pulsada (400 pps) produjo efectos más pronunciados en los cobayas que la radiación de onda continua de la misma densidad de potencia. Switzer y Mitchell [1977] también informaron de un aumento de las cifras de mielina (degeneración) de las neuronas en el cerebro de ratas a las 6 semanas después de la exposición repetida (5 h/día, 5 días/semana durante 22 semanas) a la RFR de onda continua de 2450 MHz (SAR 2,3 W/kg). En otro estudio [McKee et al., 1980], los hámsteres chinos fueron expuestos a la RFR de onda continua de 1700 MHz a 10 o 25 mW/cm2 ( SAR 5 y 12,5 W/kg) durante 30-120 min. Se informó de neuronas anormales en el hipotálamo, el hipocampo y la corteza cerebral de los animales después de la exposición. Además, también se informó de la agregación plaquetaria y la oclusión de algunos vasos sanguíneos en el cerebro.
Dos estudios investigaron los efectos de la exposición perinatal a RFR en el desarrollo de
Células de Purkinje en el cerebelo. En el primer estudio [Albert et al., 1981a], se expuso a monos ardilla preñadas a una radiación RFR de onda continua de 2450 MHz (3 h/día, 5 días/semana) a una densidad de potencia de 10 mW/cm2 ( SAR 3,4 W/kg) y las crías estuvieron expuestas de manera similar durante 9,5 meses después del nacimiento. No se observó ningún cambio significativo en el número de células de Purkinje en las áreas de la úvula del cerebelo de los animales expuestos en comparación con el de los controles. En el segundo estudio, Albert et al. [1981b] estudiaron los efectos de la exposición a la RFR prenatal, posnatal y pre y posnatal en las células de Purkinje en el cerebelo de la rata. En el experimento de exposición prenatal, las ratas preñadas fueron expuestas desde el día 17 al 21 de gestación a una RFR de onda continua de 2450 MHz a 10 mW/cm2 ( SAR 2W/kg) durante 21 h/día. Las crías fueron estudiadas 40 días después de la exposición. Se observó una disminución (-26%) en la concentración de células de Purkinje en el cerebelo de las ratas expuestas a la RFR prenatalmente. En el experimento de exposición pre y postnatal, las ratas preñadas fueron expuestas 4 h/día entre el día 16 y el 21 de gestación y sus crías fueron expuestas durante 90 días a una RFR de onda continua de 100 MHz a 46 mW/cm2 ( SAR 2,77 W/kg). La morfología del cerebelo se estudió 14 meses después de la exposición. Se observó una disminución del 13% en la concentración de células de Purkinje en las ratas expuestas a la RFR. Los cambios observados en las ratas expuestas pre y perinatalmente parecieron ser permanentes, ya que los animales fueron estudiados más de un mes después de la exposición. En el experimento de exposición postnatal, crías de rata de 6 días de edad fueron expuestas 7 h/día durante 5 días a RFR de 2450 MHz a 10 mW/cm2 y sus cerebelos fueron estudiados inmediatamente o a los 40 días después de la exposición. Se encontró una disminución del 25% en la concentración de células de Purkinje en el cerebelo de las ratas estudiadas inmediatamente después de la exposición, mientras que no se observó ningún efecto significativo en el cerebelo a los 40 días después de la exposición. Por lo tanto, el efecto de la exposición postnatal fue reversible. Los autores sugirieron que la RFR puede afectar la actividad proliferativa y el proceso migratorio de las células de Purkinje durante el desarrollo cerebeloso. En un estudio posterior [Albert y Sherif, 1988], crías de rata de 1 o 6 días de edad fueron expuestas a una RFR de onda continua de 2450 MHz durante 5 días (7 h/día, 10 mW/cm2 , SAR 2W/kg). Los animales fueron sacrificados un día después de la exposición y se estudió la morfología de su cerebelo. Los autores informaron que el número de células profundamente teñidas con núcleo denso en la capa granular externa del cerebelo era dos veces mayor. El examen con un microscopio electrónico mostró que los núcleos densos estaban llenos de cromatina agrupada. En estas células se observó extensión y desintegración del núcleo, ruptura de la membrana nuclear y vacuolización del citoplasma. Algunas células de la capa granular externa mueren normalmente durante el desarrollo del cerebelo; por lo tanto, estos datos mostraron que la exposición a RFR postnatal aumentó la muerte celular normal. En el mismo estudio, se observaron formaciones desordenadas de retículo endoplásmico rugoso en las células de Purkinje de los animales expuestos, lo que indica un estado metabólico alterado en estas células.
 
Barrera hematoencefálica
 
Se ha llevado a cabo un intenso esfuerzo de investigación para investigar si la RFR afectaba la permeabilidad de la barrera hematoencefálica [Albert, 1979b; Justesen, 1980]. La barrera hematoencefálica impide la entrada de moléculas grandes e hidrófilas en la circulación sanguínea general al sistema nervioso central. Se ha demostrado que su permeabilidad se ve afectada por diversos tratamientos, por ejemplo, el choque electroconvulsivo [Bolwig, 1988]. Se han publicado resultados variables sobre los efectos de la RFR en la permeabilidad de la barrera hematoencefálica. Una razón para esto podría ser la dificultad para medir y cuantificar el efecto [Blasberg, 1979].
cm2 , SAR 1,0 W/kg) en comparación con los animales de control. El colorante se encontró principalmente en los ventrículos laterales y terceros del cerebro. Se observó un efecto similar pero más pronunciado cuando los animales fueron expuestos a una RFR pulsada de 1200 MHz a una densidad de potencia media de 0,2 mW/cm2 . Estos datos se interpretaron como una indicación de un aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica, ya que la fluoresceína inyectada sistémicamente normalmente no penetra en el cerebro. Por otro lado, Merritt et al. [1978] no observaron un cambio significativo en la permeabilidad de la fluoresceína-albúmina en el cerebro de ratas expuestas a una tasa de dosis similar de RFR (1200 MHz, ya sea de onda continua o pulsada, 30 min, 2-75 mW/cm 2 ); sin embargo, se observó un aumento en la permeabilidad, si la temperatura corporal del animal se elevó a 40 o C ya sea por RFR o calentamiento convectivo. Además, no se informó ningún cambio significativo en la permeabilidad del manitol y la inulina al cerebro en este experimento después de la exposición a RFR.
Chang et al. [1982] estudiaron en perros la penetración de albúmina marcada con 131 I en el cerebro. La cabeza del perro fue irradiada con RFR de onda continua de 1000 MHz a 2, 4, 10, 30, 50 o 200 mW/ cm2 y el trazador fue inyectado por vía intravenosa. La radiactividad en la sangre y el líquido cefalorraquídeo (LCR) se determinó a intervalos de tiempo regulares después de la inyección. Un aumento en la relación de radiactividad en el LCR frente a la de la sangre se consideró como una indicación de la entrada de la albúmina marcada que normalmente no cruza la barrera hematoencefálica. A 30 mW/cm2 , 4 de los 11 perros estudiados mostraron un aumento significativo en la relación en comparación con la de los animales expuestos simuladamente, mientras que no se observó ninguna diferencia significativa en las otras densidades de potencia.
Los autores sugirieron un posible efecto de "ventana de poder".
Lin y Lin [1980] no informaron cambios significativos en la permeabilidad de la fluoresceína sódica y el azul de Evans en el cerebro de ratas con exposición focal en la cabeza durante 20 minutos a RFR pulsada de 2450 MHz a 0,5-1000 mW/cm2 ( SAR locales 0,04-80 W/kg), pero se informó un aumento después de una exposición similar de la cabeza a un SAR de 240 W/kg [Lin y Lin, 1982]. La temperatura del cerebro bajo la última condición de exposición fue de 43 o C. En un estudio posterior, realizado por el mismo laboratorio, Goldman et al. [1984] utilizaron 86 Rb como trazador para estudiar la permeabilidad de la barrera hematoencefálica después de la exposición a RFR. El trazador se inyectó por vía intravenosa a ratas después de 5, 10 o 20 minutos de exposición a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 10  s, 500 pps) a una densidad de potencia media de 3 W/cm 2 (SAR 240 W/kg) en el lado izquierdo de la cabeza. La temperatura cerebral se aumentó a 43 o C. Se estudió la captación de 86 Rb en el hemisferio izquierdo del cerebro. Se detectó un aumento de la captación en el hipotálamo, el cuerpo estriado, el mesencéfalo, el hipocampo dorsal y la corteza occipital y parietal a los 5 minutos posteriores a la exposición. También se observó un aumento de la captación del trazador en el cerebelo y el colículo superior a los 20 minutos después de la exposición. Ese aumento de la temperatura cerebral desempeñó un papel crítico en el efecto de la RFR sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica, lo que fue respaldado además en un experimento de Neilly y Lin [1986]. Demostraron que el etanol, infundido en la vena femoral, reducía el aumento inducido por la RFR (3150 MHz, 30 W/cm2 rms durante 15 min en el hemisferio izquierdo del cerebro) en la penetración del azul de Evan en el cerebro de ratas. El etanol atenuó el aumento inducido por la RFR en la temperatura cerebral.
Varios estudios utilizaron la peroxidasa de rábano picante como indicador de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica. Un aumento de la peroxidasa de rábano picante en el cerebro después de la administración sistémica podría deberse a un aumento de la pinocitosis de las células epiteliales en el capilar del cerebro, además de o en lugar de un aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica. La pinocitosis puede transportar activamente la peroxidasa desde la circulación sanguínea general al cerebro. Se encontró un aumento en la concentración de peroxidasa de rábano picante en el cerebro del hámster chino después de 2 h de irradiación a RFR de onda continua de 2450 MHz a 10 mW/cm2 ( SAR 2,5 W/kg) [Albert, 1977]. El aumento se concentró más en el tálamo, el hipotálamo, el bulbo raquídeo y el cerebelo, y menos en la corteza cerebral y el hipocampo [Albert y Kerns, 1981]. También se observaron aumentos en la permeabilidad de la peroxidasa de rábano picante en los cerebros de ratas y hámsteres chinos expuestos durante 2 h a una RFR de onda continua de 2800 MHz a 10 mW/cm2 ( SAR 0,9 W/kg para la rata y 1,9 W/kg para el hámster chino). Se observaron menos áreas cerebrales con peroxidasa de rábano picante 1 h después de la exposición y se observó una recuperación completa a las 2 h [Albert, 1979a]. Sutton y Carroll [1979] también informaron de un aumento de la permeabilidad de la peroxidasa de rábano picante al cerebro de la rata, cuando la temperatura cerebral se elevó a 40-45 ° C mediante calentamiento focal de la cabeza con RFR de onda continua de 2450 MHz. Además, enfriar el cuerpo de los animales antes de la exposición podría contrarrestar este efecto de la radiación. Estos resultados apuntan de nuevo a la conclusión de que el efecto hipertérmico de la RFR puede alterar la barrera hematoencefálica.
Oscar y Hawkins [1977] informaron de un aumento de la permeabilidad del manitol y la inulina radiactivos, y ningún cambio significativo en la permeabilidad del dextrano en el cerebro de ratas expuestas durante 20 minutos a una RFR de onda continua o pulsada de 1300 MHz a una densidad de potencia de 1 mW/cm2 ( SAR 0,4 W/kg). El efecto de la radiación pulsada fue más prominente. En este estudio también se informó de un efecto de "ventana de potencia". Preston et al. [1979] expusieron ratas a una RFR de onda continua de 2450 MHz durante 30 minutos a diferentes densidades de potencia (0,1-30 mW/cm2 , SAR 0,02-6 W/kg) y no observaron ningún cambio significativo en la distribución del manitol radiactivo en varias regiones del cerebro. En ese artículo, sugirieron que un aumento del flujo sanguíneo regional en el cerebro podría explicar los resultados de Oscar y Hawkins [1977]. En experimentos posteriores, Preston y Prefontaine [1980] no informaron ningún cambio significativo en la permeabilidad de la sacarosa radiactiva al cerebro de ratas expuestas con todo el cuerpo a RFR de onda continua de 2450 MHz durante 30 min a 1 o 10 mW/cm2 ( SAR 0,2 y 2,0 W/kg) o con la cabeza durante 25 min a diferentes densidades de potencia. Gruenau et al. [1982] también informaron que no hubo cambios significativos en la penetración de 14 C-sacarosa en el cerebro de ratas después de 30 min de exposición a RFR pulsada (pulsos de 2  s, 500 pps) o de onda continua de 2800 MHz de varias intensidades (1-15 mW/cm2 para la radiación pulsada, 10 y 40 mW/cm2 para la radiación de onda continua). Ward et al. [1982] irradiaron ratas con RFR de 2450 MHz durante 30 min a diferentes densidades de potencia (0-30 mW/cm2 , SAR 0-6 W/kg) y estudiaron la entrada de 3 H-inulina y 14 C-sacarosa en diferentes áreas del cerebro. La temperatura ambiente de exposición fue de 22, 30 o 40 o C. No informaron un aumento significativo en la penetración de ambos compuestos en el cerebro debido a la exposición a RFR; sin embargo, informaron un aumento en la entrada de 14 C-sacarosa en el hipotálamo cuando la temperatura ambiente de exposición fue de 40 o C. Se sugirió que el aumento se debía a la hipertermia inducida en los animales bajo tales condiciones de exposición. En un estudio posterior, Ward y Ali [1985] expusieron ratas a una radiación RFR de onda continua o pulsada de 1700 MHz (pulsos de 0,5  s, 1000 pps) durante 30 minutos con la radiación concentrada en la cabeza del animal (SAR 0,1 W/kg). No informaron cambios significativos en la permeabilidad al cerebro de la 3 H-inulina y la 14 C-sacarosa después de la exposición.
Oscar et al. [1981] observaron un aumento del flujo sanguíneo en varias regiones del cerebro de ratas después de 5 a 60 minutos de exposición a RFR pulsado de 2800 MHz (pulsos de 2  s, 500 pps) a 1 o 15 mW/cm 2 (SAR 0,2 y 3 W/kg). A 1 mW/cm2 , se observó un aumento del flujo sanguíneo (medido a los ~6 min después de la exposición) en 16 de las 20 áreas cerebrales estudiadas, con el mayor aumento en la glándula pineal, el hipotálamo y la corteza temporal. Después de la exposición a la radiación a 15 mW/cm2 , los mayores aumentos en el flujo sanguíneo se detectaron en la glándula pineal, el colículo inferior, el núcleo geniculado medial y la corteza temporal (las tres últimas áreas son partes del sistema auditivo). Es interesante que en diferentes estudios se informen patrones de cambios que involucran diferentes áreas cerebrales [Albert y Kerns, 1981; Goldman et al., 1984; Oscar et al., 1981]. Uno se pregunta si esto se debe a los diferentes patrones de distribución de energía en el cerebro que conducen a diferentes patrones de aumentos en el flujo sanguíneo cerebral local, ya que se utilizaron diferentes condiciones de exposición en estos experimentos.
Williams et al. [1984a-d] llevaron a cabo una serie de experimentos para estudiar el efecto de la exposición a RFR sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica a las moléculas hidrófilas. En estos estudios se utilizaron ratas conscientes y sin restricciones. Se compararon los efectos de la exposición a RFR de onda continua de 2450 MHz a 20 o 65 mW/cm2 ( SAR 4 o 13 W/kg) durante 30, 90 o 180 min con los de la hipertermia inducida por calentamiento ambiental (42 o C) y la infusión de urea, sobre la permeabilidad de la fluoresceína sódica, la peroxidasa de rábano picante y la 14 C-sacarosa en diferentes áreas del cerebro. En general, encontraron que la urea hiperosmolar era la más efectiva y que el calentamiento ambiental era tan efectivo como la RFR hipertérmica para aumentar las concentraciones de trazadores en el cerebro. Sin embargo, también se observó un aumento significativo de las concentraciones plasmáticas de fluoresceína sódica y 14 C-sacarosa en los animales expuestos al calor y a la RFR, lo que podría ser el resultado de una disminución de la función renal debido a la hipertermia. El aumento de las concentraciones de trazadores en el cerebro podría deberse al aumento de las concentraciones plasmáticas. Los autores concluyeron que la RFR no afectó significativamente la penetración de los trazadores en el cerebro (a través de la barrera hematoencefálica). En el caso de la peroxidasa de rábano picante, en realidad se observó una absorción reducida en el cerebro. Los autores especularon que hubo una disminución de la actividad pinocítica en los microvasos cerebrales después de la exposición durante 30 a 90 minutos a la radiación a 65 mW/ cm2 .
Se llevó a cabo una serie de experimentos para estudiar el efecto de la RFR en el paso de fármacos al sistema nervioso central. Las moléculas de fármacos que son menos solubles en lípidos son menos permeables a través de la barrera hematoencefálica. Por lo tanto, sus acciones se limitan principalmente al sistema nervioso periférico después de la administración sistémica. Quock et al. [1986a,b; 1987] estudiaron las acciones de la metilatropina, un antagonista colinérgico periférico, la metilnaltrexona, un antagonista opiáceo periférico, y la domperidona, un antagonista dopaminérgico periférico, en ratas expuestas a la RFR. Después de 10 minutos de irradiación de ratones a RFR de onda continua de 2450 MHz a 20 mW/cm2 ( SAR 53 W/kg), observaron antagonismo del comportamiento estereotipado de trepar inducido por la apomorfina (un agonista de la dopamina) por la domperidona, el efecto analgésico de la morfina (un opiáceo) por la metilnaltrexona y los efectos centrales de la oxotremorina y la pilocarpina (ambos agonistas colinérgicos) por la metilatropina. Las respuestas conductuales y fisiológicas estudiadas se deben a la acción de los agonistas en el sistema nervioso central y normalmente no son bloqueadas por los antagonistas periféricos utilizados en estos estudios. Dado que los efectos antagonistas mejorados de los fármacos periféricos no pueden deberse a un aumento del flujo sanguíneo cerebral después de la exposición a la RFR, Quock et al. [1986a] especularon que el efecto puede deberse a la ruptura de la unión estrecha endotelial capilar o a un aumento de la pinocitosis en la barrera hematoencefálica.
Neubauer et al. [1990] estudiaron la penetración del complejo rodamina-ferritina en la barrera hematoencefálica de la rata. El compuesto se administró sistémicamente a los animales y luego los animales fueron irradiados con RFR pulsado de 2450 MHz (pulsos de 10  s, 100 pps) durante 15, 30, 60 o 120 min a una densidad de potencia promedio de 5 o 10 mW/cm 2 (SAR de 2 W/kg). Las células endoteliales capilares de la corteza cerebral de las ratas se aislaron inmediatamente después de la exposición, y la presencia del complejo rodamina-ferritina en las células se determinó mediante la técnica de fluorescencia. Se encontró un aumento de aproximadamente el doble del complejo en las células de los animales después de 30 min o más de exposición a la radiación de 10 mW/cm 2 . No se observó ningún efecto significativo a 5 mW/cm 2 . Además, el tratamiento previo de los animales antes de la exposición con el inhibidor de la función microtubular colchicina bloqueó el efecto de la RFR. Estos datos indican un aumento de la actividad pinocítica en las células que forman la barrera hematoencefálica. En un estudio más reciente [Lange y Sedmak, 1991], utilizando un sistema de exposición similar, se informó de un aumento dependiente de la dosis (densidad de potencia) en la entrada del virus de la encefalitis japonesa en el cerebro y la letalidad en ratones después de 10 minutos de exposición a RFR (densidades de potencia 10-50 mW/cm2 , SAR 24-98 W/kg). La barrera hematoencefálica es una barrera natural contra la penetración de este virus en el cerebro. Los autores también especularon que la RFR de alta intensidad causó un aumento de la pinocitosis de las células endoteliales capilares en el sistema nervioso central y los virus fueron transportados al interior por este proceso.
Es evidente que en la mayoría de los estudios se requiere una alta intensidad de RFR para alterar la permeabilidad de la barrera hematoencefálica. El cambio en la temperatura cerebral o corporal parece ser una condición necesaria para que se produzca el efecto. Además, la alteración de la permeabilidad podría deberse a un cambio pasivo en la "permeabilidad" o a un aumento de la pinocitosis en la barrera hematoencefálica.
 
 
EFECTOS ELECTROFISIOLÓGICOS DE
RADIACIÓN DE RADIOFRECUENCIA
 
Electrofisiología de las neuronas 
 
Wachtel et al. [1975] y Seaman y Wachtel [1978] describieron una serie de experimentos que investigaban el efecto de la RFR (1500 y 2400 MHz) en neuronas del ganglio abdominal aislado del gasterópodo marino Aphysia. Se estudiaron dos tipos de células que generaban picos o ráfagas regulares de potencial de acción. La mayoría de las células (87%) mostraron una disminución en la tasa de actividad espontánea cuando fueron irradiadas con RFR. Se realizaron controles de "temperatura" y en ciertas neuronas el calentamiento convectivo produjo un efecto opuesto (mayor tasa de actividad) al producido por la RFR (disminución de la actividad). Chou y Guy [1978] expusieron muestras controladas por temperatura de nervios ciáticos aislados de rana, nervio safeno de gato y nervio vago de conejo a RFR de 2450 MHz. No se observaron cambios significativos en las características de los potenciales de acción compuestos en estas preparaciones nerviosas durante la exposición a radiación de onda continua (SAR de 0,3 a 1500 W/kg) o pulsada (SAR pico de 0,3 a 220 W/kg). No se observó estimulación de campo directa de la actividad neuronal.
Arber y Lin [1985] realizaron registros de neuronas de Helix aspersa irradiadas con RFR de onda continua de 2450 MHz (60 min a 12,9 W/kg) a diferentes temperaturas ambientales. La irradiación indujo una disminución de la activación espontánea a temperaturas medias de 8 y 21 ° C, pero no a 28 ° C. Sin embargo, cuando las neuronas fueron irradiadas con RFR de 2450 MHz modulada en amplitud de ruido (20 % AM, 2 Hz-20 kHz) a SAR de 6,8 y 14,4 W/kg, se observó un aumento de la resistencia de la membrana y de la actividad espontánea.
 
Potenciales evocados 
 
Varios estudios investigaron los efectos de la RFR en los potenciales evocados en diferentes áreas cerebrales. El potencial evocado es la actividad eléctrica en una ubicación específica dentro del sistema nervioso central en respuesta a la estimulación del sistema nervioso periférico. Johnson y Guy [1972] registraron el potencial evocado en el tálamo de gatos en respuesta a la estimulación de la pata delantera contralateral. Los animales fueron expuestos a RFR de onda continua de 918 MHz durante 15 minutos a densidades de potencia de 1-40 mW/cm2 en la cabeza. Se observó una disminución dependiente de la densidad de potencia en la latencia de algunos de los componentes tardíos, pero no en la respuesta inicial del potencial evocado talámico. Estos datos se interpretaron como que la RFR afectaba la vía neuronal multisináptica, que relaciona la información neuronal de la piel al tálamo y es responsable de los componentes tardíos del potencial evocado. Curiosamente, calentar el cuerpo de los animales disminuyó la latencia tanto de los componentes iniciales como tardíos del potencial evocado.
Taylor y Ashleman [1975] registraron las respuestas de la raíz ventral de la médula espinal a la estimulación eléctrica del nervio gastrocnemio ipsilateral en gatos, utilizando un electrodo de succión de polietileno. La médula espinal fue irradiada con RFR de onda continua de 2450 MHz a una potencia incidente de 7,5 W. Se observaron disminuciones en la latencia y amplitud de la respuesta refleja durante la exposición (3 min) y las respuestas volvieron a la normalidad inmediatamente después de la exposición. También informaron que el aumento de la temperatura de la médula espinal produjo efectos electrofisiológicos similares a los de la RFR.
 
Electrofisiología del efecto auditivo de la RFR pulsada
 
También se han utilizado métodos electrofisiológicos para estudiar los efectos auditivos inducidos por RFR pulsado en animales. El efecto fue estudiado por primera vez de forma sistémica en humanos por Frey [1961] y ha sido revisado por Chou et al. [1982a] y Lin [1978]. Se registraron respuestas de potenciales evocados en el octavo nervio craneal, el núcleo geniculado medial y la corteza auditiva primaria (tres componentes del sistema auditivo) en gatos expuestos a RFR pulsado de 2450 MHz. Estas respuestas evocadas se eliminaron después de dañar la cóclea [Taylor y Ashleman, 1974]. Guy et al. [1975] estudiaron el umbral de respuestas evocadas en el núcleo geniculado medial en el gato en respuesta a RFR pulsado mientras se utilizaba ruido de fondo (50-15000 Hz, 60-80 dB) para interferir con la respuesta. Informaron que el ruido de fondo no afectó significativamente el umbral de respuesta de RFR, pero causó un gran aumento en el umbral del estímulo sonoro aplicado al oído. Los autores especularon que la RFR interactúa con el componente de alta frecuencia del sistema de respuesta auditiva. En el estudio, también se registraron potenciales evocados en sitios cerebrales distintos a los del sistema auditivo durante la estimulación RFR pulsada.
Chou et al. [1975] confirmaron el sitio periférico de la generación del efecto auditivo. Registraron microfonía coclear en el oído interno de cobayas durante la estimulación con RFR pulsada de 918 MHz. La respuesta fue similar en características a la microfonía coclear generada por un clic. Estos datos se complementaron con el hallazgo de que el oído medio no estaba involucrado en las respuestas auditivas inducidas por RFR pulsada, ya que la destrucción del oído medio no abolió el potencial evocado inducido por RFR en el tronco encefálico [Chou y Galambos, 1979].
Experimentos [Chou y Guy, 1979b] que estudiaban el umbral del efecto auditivo de RFR en cobayas usando las respuestas auditivas evocadas del tronco encefálico mostraron que el umbral para pulsos con un ancho de pulso menor a 30  s estaba relacionado con la energía incidente por pulso, y para pulsos de mayor duración estaba relacionado con la potencia pico. En otro estudio, Chou et al. [1985b] midieron la relación intensidad-respuesta de la respuesta auditiva evocada del tronco encefálico en ratas expuestas a RFR pulsada de 2450 MHz (10 pps) de diferentes intensidades y anchos de pulso (1-10  s) en una guía de onda polarizada circularmente. También confirmaron en la rata que la respuesta depende de la energía por pulso e independiente del ancho de pulso (hasta 10  s en este experimento).
Lebovitz y Seaman [1977a,b] registraron las respuestas de neuronas auditivas individuales en el nervio auditivo del gato en respuesta a RFR pulsada de 915 MHz. Las respuestas son similares a las provocadas por estímulos acústicos. Seaman y Lebovitz [1987; 1989] también registraron en el gato las respuestas de neuronas individuales en el núcleo coclear, un núcleo de relevo en el sistema auditivo, a RFR pulsada de 915 MHz aplicada a la cabeza del animal. Se determinó el umbral de respuesta a los pulsos de RFR y se encontró que era bajo (el umbral de respuesta SAR determinado en la línea media del tronco encefálico, donde se encuentra el núcleo coclear, fue de 11,1 mW/g/pulso correspondiente a un umbral de absorción específico de 0,6  J/g/pulso).
 
Registro electroencefalográfico 
 
Varios experimentos estudiaron los efectos de las exposiciones agudas y crónicas a RFR en el electroencefalograma (EEG). La medición de la actividad eléctrica del cerebro mediante electrodos externos proporciona un medio no invasivo para estudiar la actividad cerebral. El electroencefalograma es la suma de las actividades neuronales en el cerebro y proporciona un indicador general de las funciones cerebrales. Se genera por la actividad celular en la corteza cerebral alrededor del área de registro, pero se modula por la entrada subcortical, por ejemplo, del tálamo. Existen técnicas y métodos sofisticados disponibles en el registro y análisis del EEG que brindan conocimientos útiles sobre las funciones cerebrales [da Silva, 1991].
En los primeros estudios sobre los efectos de la RFR en el EEG, se utilizaron electrodos metálicos para el registro que distorsionaban el campo y posiblemente conducían a resultados artificiales [Johnson y Guy, 1972]. En experimentos posteriores se utilizaron electrodos de vidrio rellenos de solución salina [Johnson y Guy, 1972] y electrodos de teflón cargados con carbono [Chou y Guy, 1979a] para registrar la actividad eléctrica en el cerebro de animales durante la exposición a la RFR. El electrodo de teflón cargado con carbono tiene una conductividad similar a la del tejido y, por lo tanto, minimiza la perturbación del campo. Se puede utilizar para mediciones crónicas de EEG y potenciales evocados en estudios de RFR.
Baranski y Edelwejn [1968] informaron que la RFR pulsada aguda (20 mW/cm2 ) tuvo poco efecto en el patrón de EEG de conejos a los que se les administró fenobarbital; sin embargo, después de la exposición crónica (7 mW/cm2 , 200 h), se observó desincronización (excitación) en el EEG después de la administración de fenobarbital, mientras que se observó sincronización (sedación) en los controles [Baranski y Edelwejn, 1974]. Goldstein y Sisko [1974] también informaron períodos de desincronización y sincronización alternas del EEG en conejos anestesiados con pentobarbital y luego sometidos a 5 min de RFR de onda continua de 9300 MHz (0,7-2,8 mW/cm2 ) . La duración de la desincronización se correlacionó con la densidad de potencia de la irradiación. Servantie et al. [1975] informaron que las ratas expuestas durante 10 días a una RFR pulsada de 3000 MHz ( pulsos de 1  s, 500-600 pps) a 5 mW/ cm2 produjeron una frecuencia de EEG en la corteza occipital (como se reveló mediante análisis espectral) sincrónica con la frecuencia del pulso de la radiación. El efecto persistió unas horas después de la finalización de la exposición. Los autores propusieron que la RFR pulsada sincronizaba el patrón de activación de las neuronas corticales.
Dumansky y Shandala [1974] informaron en ratas y conejos que se produjeron cambios en el ritmo del EEG después de la exposición crónica a RFR (120 días, 8 h/día) utilizando un rango de densidades de potencia. Los autores interpretaron sus resultados como un aumento inicial en la excitabilidad del cerebro después de la exposición a RFR seguido de inhibición (sincronización cortical y onda lenta) después de una exposición prolongada. Shandala et al. [1979] expusieron conejos a RFR de 2375 MHz (0,01-0,5 mW/cm 2 ) 7 h/día durante 3 meses. Se implantaron electrodos metálicos en varias regiones del cerebro (áreas subcorticales y corticales) para el registro eléctrico durante el período de exposición y posterior a la exposición. Después de 1 mes de exposición a 0,1 mW/cm 2 , los autores observaron en la corteza sensoriomotora y visual un aumento en el ritmo alfa, un patrón de EEG indicativo de estados relajados y de reposo de un animal. Posteriormente también se observó un aumento de la actividad en el tálamo y el hipotálamo. Se observaron efectos similares en animales expuestos a la RFR a 0,05 mW/cm2 ; sin embargo, las ratas expuestas a una densidad de potencia de 0,5 mW/cm2 mostraron un aumento de las ondas delta de alta amplitud en la corteza cerebral después de 2 semanas de exposición, lo que sugiere un efecto supresor sobre la actividad del EEG.
Bawin et al. [1973] expusieron gatos a una frecuencia de radiofrecuencia de 147 MHz modulada en amplitud a 8 y 16 Hz a 1 mW/cm 2 . Informaron cambios en los patrones de EEG tanto espontáneos como condicionados. Curiosamente, los efectos no se observaron a frecuencias de modulación más bajas o más altas.
Takashima et al. [1979] también estudiaron los patrones de EEG en conejos expuestos a campos RFR (1-30
MHz) modulada en amplitud a 15 o 60 Hz. Exposición aguda (2-3 h, intensidad de campo 60-500
La exposición crónica (2 h/día durante 4-6 semanas a 90-500 Vrms/m) no produjo ningún efecto observable. La exposición crónica (2 h/día durante 4-6 semanas a 90-500 Vrms/m) produjo patrones anormales, incluidos husos de alta amplitud, ráfagas y supresión de la actividad normal (cambio a un patrón de frecuencias más bajas) cuando se registró unas pocas horas después de la exposición.
En un experimento de Chou y Guy [1979a], no se detectó ningún cambio significativo en la actividad eléctrica del hipotálamo en conejos expuestos a una RFR de 2450 MHz a 100 mW/cm2 ( SAR en el electrodo ~25 W/kg). En un experimento de exposición crónica, Chou et al. [1982b] expusieron a conejos a una RFR de onda continua de 2450 MHz a 1,5 mW/cm2 ( 2 h/día, 5 días/semana durante 90 días). Se midieron los potenciales evocados y el electroencefalograma en la corteza sensoriomotora y occipital en varios momentos durante el período de exposición. Informaron grandes variaciones en los datos y una tendencia hacia una disminución de la amplitud de respuesta en la última parte del experimento, es decir, después de un período de exposición más prolongado.
En un estudio más reciente, Chizhenkova [1988] registró en conejos no anestesiados un EEG de onda lenta en la corteza motora y visual, un potencial evocado en la corteza visual a destellos de luz y una actividad de unidad única en la corteza visual durante y después de la exposición a RFR de onda continua (longitud de onda = 12,5 cm, 40 mW/cm2 , 1 minuto de exposición a la cabeza) utilizando electrodos de vidrio. Informó que la RFR aumentó la incidencia de ondas lentas y husos en el EEG, que son características del sueño de ondas lentas en animales. Sin embargo, la radiación facilitó las respuestas evocadas por la luz en la corteza visual. Las células de la corteza visual también mostraron cambios en las tasas de disparo (aumento o disminución según la neurona estudiada). Las respuestas de conducción de las neuronas corticales visuales a los destellos de luz, es decir, las respuestas a la secuencia de destellos de luz de frecuencia creciente, también se mejoraron con la exposición a RFR. El autor interpretó los datos como una muestra de una disminución en el umbral del potencial evocado visual y un aumento en la excitabilidad de las células corticales visuales como resultado de la exposición a RFR.
 	 
 
EFECTOS NEUROQUÍMICOS DE
RADIACIÓN DE RADIOFRECUENCIA
 
 
Los estudios neuroquímicos de RFR incluyen aquellos sobre las concentraciones y funciones de los neurotransmisores, las propiedades de los receptores, el metabolismo energético y el eflujo de calcio de los tejidos cerebrales.
 
Cambios en las funciones de los neurotransmisores 
 
En la mayoría de los estudios sobre los efectos de la RFR en las funciones de los neurotransmisores, sólo se midió la concentración de neurotransmisores (normalmente medida como cantidad/g de peso húmedo de tejido cerebral) en los cerebros de los animales después de la irradiación. Los datos sobre el cambio de concentración por sí solos dicen poco sobre la naturaleza del efecto, ya que podría deberse a diferentes causas. Por ejemplo, una disminución de la concentración podría deberse a una mayor liberación o una disminución de la síntesis del neurotransmisor como resultado de la exposición a la RFR. Para un estudio más informativo, se debe investigar la tasa de recambio de un neurotransmisor. Esto implica la medición de la tasa de disminución de la concentración del neurotransmisor cuando se bloquea su síntesis y/o la tasa de acumulación de los metabolitos del neurotransmisor. Más recientemente, la tasa de liberación de un neurotransmisor de una región cerebral local se puede estudiar mediante la técnica de microdiálisis.
Snyder [1971] informó un aumento significativo en las concentraciones de serotonina y su metabolito, ácido 5-hidroxiindolacético, en el cerebro de ratas después de 1 h de exposición a RFR de onda continua de 3000 MHz a 40 mW/cm 2 (SAR 8 W/kg). Sin embargo, se observaron disminuciones en ambos neuroquímicos en el cerebro de ratas expuestas 8 h/día durante 7 días a 10 mW/cm 2 . Por lo tanto, estos resultados indicaron un aumento en la síntesis y recambio de serotonina cerebral después de la exposición aguda y una disminución después de la exposición prolongada a RFR. Además, calentar a los animales colocándolos en una incubadora calentada a 34 o C no tuvo un efecto significativo en la tasa de recambio de serotonina en el cerebro.
Catravas et al. [1976] también informaron un aumento en la concentración de serotonina en el diencéfalo y la actividad de la triptófano hidroxilasa, la enzima de síntesis de serotonina, en la rata después de 8 exposiciones diarias (8 h/día) a RFR a 10 mW/cm 2 . No se observaron cambios significativos en la actividad de la monoaminooxidasa, la enzima de degradación de la serotonina, en el cerebro de las ratas irradiadas. 
Zeman et al. [1973] investigaron los efectos de la exposición a RFR pulsada de 2860 MHz sobre el ácido  aminobutírico (GABA) en el cerebro de ratas. No se observó ninguna diferencia significativa en la concentración de GABA ni en la actividad de su enzima de síntesis, la L-glutamato descarboxilasa, en los cerebros de ratas expuestas crónicamente (10 mW/cm 2 , 8 h/día durante 3-5 días, o 4 h/día, 5 días/semana durante 4 u 8 semanas) o de forma aguda (40 mW/cm 2 durante 20 min, u 80 mW/cm 2 durante 5 min) en comparación con los de los animales expuestos simuladamente.
que las ratas expuestas a una radiación de onda continua de 1600 MHz a 30 mW/cm2 durante 10 minutos tenían concentraciones alteradas de catecolaminas (norepinefrina y dopamina) y serotonina en regiones específicas del cerebro [Merritt et al., 1976]. La norepinefrina disminuyó solo en el hipotálamo, mientras que la serotonina disminuyó en el hipocampo y la dopamina se observó en el cuerpo estriado y el hipotálamo. Se sugirió que estos efectos eran causados por una distribución desigual de la RFR en diferentes regiones del cerebro. En un estudio posterior, se encontró que las ratas expuestas a una radiación similar (20 u 80 mW/cm2 ) tenían una reducción de la concentración de norepinefrina en el hipotálamo basal, mientras que no se observaron cambios significativos en las concentraciones de dopamina y serotonina a pesar de que la temperatura cerebral aumentó hasta 5 o C [Merritt et al., 1977]. En otro estudio [Grin, 1974], las ratas fueron expuestas a RFR de 2375 MHz a densidades de potencia de 50 y 500  W/cm 2 durante 30 días (7 h/día). A 50  W/cm 2 , la epinefrina cerebral aumentó el día 20 de exposición, pero volvió a la normalidad el día 30. Hubo ligeros aumentos en las concentraciones de norepinefrina y dopamina durante todo el período de exposición. A 500  W/cm 2 , las concentraciones de los tres neurotransmisores aumentaron el día 5, pero disminuyeron continuamente después de una exposición adicional.
Se han llevado a cabo varios estudios para investigar los efectos neuroquímicos de la irradiación RFR sobre la acetilcolina en el cerebro. Se ha informado de una disminución de la concentración de acetilcolina en todo el cerebro, lo que sugiere una mayor liberación del neurotransmisor, en ratones expuestos a un solo pulso de RFR de 2450 MHz, que depositó 18,7 J en el cerebro y aumentó la temperatura cerebral de 2 a 4 ° C [Modak et al., 1981]. Varios estudios investigaron el efecto sobre la acetilcolinesterasa (AChE), la enzima de degradación de la acetilcolina. Se informó de que la exposición aguda (30 min) a RFR de 9700 MHz inhibe la actividad de la AChE unida a la membrana en una preparación de corazón vago [Young, 1980]. Este efecto se atribuyó a una liberación de calcio unido desde la membrana postjuntiva. En otro estudio [Baranski, 1972], la exposición aguda a RFR pulsada (~3000 MHz) a 25 mW/cm2 causó una disminución en la actividad de AChE en el cerebro de cobaya. El efecto fue más pronunciado en el diencéfalo y el mesencéfalo (mesencéfalo). Después de tres meses (3 h/día) de exposición a una densidad de potencia de 3,5 mW/cm2 , se observó un aumento en la AChE cerebral. Sorprendentemente, cuando los conejos fueron sometidos al mismo tratamiento de exposición crónica, se observó una disminución en la actividad de AChE. Por otro lado, dos grupos de investigadores [Galvin et al., 1981; Miller et al., 1984] demostraron independientemente que la exposición a RFR de 2450 MHz en un amplio rango de SAR no afectó significativamente la actividad de AChE aislada in vitro. Más recientemente, Dutta et al. [1992] informaron de un aumento de la actividad de la AChE en células de neuroblastoma en cultivo después de 30 minutos de exposición a una RFR de 147 MHz modulada en amplitud a 16 Hz con SAR de 0,05 y 0,02 W/kg, pero no a 0,005, 0,01 o 0,1 W/kg. Los autores sugirieron un efecto de "ventana de potencia". No se sabe si el efecto fue una respuesta a la radiofrecuencia o al componente de 16 Hz de la radiación. La acetilcolinesterasa es una enzima muy eficaz. Se necesitará una gran disminución de su actividad antes de que se pueda observar cualquier cambio en las funciones colinérgicas.
D'Inzeo et al. [1988] informaron sobre un experimento que mostró la acción directa de la RFR sobre los canales iónicos relacionados con la acetilcolina en células de miotubos de embriones de pollo cultivadas. La apertura y el cierre inducidos por la acetilcolina de un único canal en la membrana de estas células se estudiaron mediante la técnica de fijación de parche. También se estudiaron los cambios en la corriente de membrana de toda la célula en respuesta a la acetilcolina. Los canales eran probablemente los canales del receptor colinérgico nicotínico, que son canales controlados por ligando. El cultivo celular se expuso a una RFR de onda continua de 10750 MHz con una densidad de potencia en la superficie celular estimada en unos pocos  W/cm 2 .
(La densidad de potencia del campo incidente en la superficie del medio de cultivo fue de 50  W/cm 2 .) Los registros se realizaron durante la exposición. Los autores informaron una disminución en la apertura del canal único activado por acetilcolina, mientras que la duración de la apertura del canal y la conductancia de los canales no se vieron significativamente afectadas por la radiación. Dado que estos dos últimos parámetros dependen de la temperatura, se sugirió que el efecto observado no estaba relacionado con los efectos térmicos de la RFR. La corriente de membrana celular completa también mostró un aumento en las tasas de recuperación (desensibilización) durante la irradiación. Por lo tanto, la RFR disminuyó la probabilidad de apertura del canal de acetilcolina y aumentó la tasa de desensibilización de los receptores de acetilcolina. Se sabe que la apertura y la desensibilización de los canales nicotínicos involucran diferentes mecanismos moleculares.
Lai et al. [1987b,c] realizaron experimentos para investigar los efectos de la exposición a RFR en los sistemas colinérgicos del cerebro de ratas. Se estudió la actividad de las dos vías colinérgicas principales, la septo-hipocampal y la basal-cortical. La primera vía tiene los cuerpos celulares en el septo y sus axones inervan el hipocampo. La segunda vía incluye neuronas en el núcleo basal e inerva varias áreas corticales, incluida la corteza frontal. Estas dos vías colinérgicas están involucradas en muchas funciones conductuales, como el aprendizaje, la memoria y la excitación [Steriade y Biesold, 1990]. La degeneración de estas vías ocurre en la enfermedad de Alzheimer [Price et al., 1985]. En algunos estudios, también se investigaron las actividades colinérgicas en el cuerpo estriado y el hipotálamo. La actividad colinérgica en el tejido cerebral se controló midiendo la captación de colina de alta afinidad dependiente de sodio (HACU) de los tejidos cerebrales. La colina de alta afinidad dependiente de sodio es el paso limitante en la velocidad de la síntesis de acetilcolina y se ha utilizado ampliamente como índice de actividad colinérgica en el tejido neuronal [Atweh et al., 1975].
Descubrimos que después de 45 minutos de exposición aguda a RFR pulsada de 2450 MHz ( pulsos de 2  s, 500 pps, 1 mW/cm 2 , SAR corporal total promedio de 0,6 W/kg), la HACU disminuyó en el hipocampo y la corteza frontal, mientras que no se observó ningún efecto significativo en el cuerpo estriado, el hipotálamo y el colículo inferior [Lai et al., 1987b]. Curiosamente, el efecto de RFR sobre la HACU en el hipocampo se bloqueó con el pretratamiento de los animales con los antagonistas opiáceos naloxona y naltrexona, lo que sugiere la participación de los opiáceos endógenos en el efecto. Los opiáceos endógenos son un grupo de péptidos sintetizados por el sistema nervioso y tienen propiedades farmacológicas como los opiáceos. Están implicados en una variedad de funciones fisiológicas, como reacciones al estrés, regulación de la temperatura, conductas motivacionales, etc. Nuestras investigaciones posteriores demostraron que los efectos de la RFR sobre la actividad colinérgica central podrían estar condicionados clásicamente a las señales del entorno de exposición [Lai et al., 1987c]. Estos efectos de la RFR sobre las funciones colinérgicas son similares a los observados en animales después de la exposición a factores estresantes [Finkelstein et al., 1985; Lai, 1987; Lai et al., 1986c].
Cuando se utilizaron diferentes densidades de potencia de RFR, se pudo establecer una relación dosis-respuesta de cada región cerebral [Lai et al., 1989a]. Los datos se analizaron mediante análisis probit, que permite una comparación estadística de las funciones dosis-respuesta de las diferentes regiones cerebrales. Se encontró que se requería una tasa de dosis más alta para provocar un cambio en HACU en el cuerpo estriado, mientras que las respuestas de la corteza frontal y el hipocampo eran similares. Por lo tanto, bajo las mismas condiciones de irradiación, diferentes regiones cerebrales podrían tener diferentes sensibilidades a RFR.
En experimentos posteriores para investigar el efecto contribuyente de diferentes parámetros de exposición a RFR, descubrimos que la radiación causó un efecto bifásico dependiente de la duración sobre la actividad colinérgica en el cerebro. Después de 20 minutos en lugar de 45 minutos de exposición a RFR como en experimentos anteriores, se observó un aumento de HACU en la corteza frontal, el hipocampo y el hipotálamo de la rata [Lai et al., 1989b], y estos efectos podrían bloquearse mediante un tratamiento previo con el antagonista opiáceo naltrexona, lo que sugiere que los efectos también están mediados por opioides endógenos.
Luego se llevaron a cabo experimentos [Lai et al., 1988] para comparar los efectos de la exposición en dos sistemas diferentes que produjeron diferentes patrones de absorción de energía en el cuerpo del animal expuesto. Las ratas fueron expuestas a RFR pulsada (pulsos de 2  s, 500 pps) o de onda continua de 2450 MHz en la guía de onda circular y los sistemas de exposición de cámara anecoica en miniatura diseñados por Guy [Guy, 1979; Guy et al., 1979] con el SAR promedio de cuerpo entero mantenido a un nivel constante de 0,6 W/kg. En la guía de onda circular, las ratas fueron expuestas a RFR polarizada circularmente desde el costado del cuerpo. En la cámara anecoica en miniatura, las ratas fueron expuestas dorsalmente a RFR polarizada en plano. La guía de onda circular produjo un patrón de absorción de energía más localizado que la cámara anecoica en miniatura. Se han llevado a cabo estudios dosimétricos detallados en el cuerpo y el cerebro de ratas expuestas a estos dos sistemas de exposición [Chou et al., 1984, 1985a]. Después de 45 minutos de exposición a la RFR, se observó una disminución de la HACU en la corteza frontal en todas las condiciones de exposición estudiadas (guía de onda circular frente a cámara anecoica en miniatura, onda pulsada frente a onda continua). Sin embargo, independientemente del sistema de exposición utilizado, la HACU en el hipocampo disminuyó solo después de la exposición a la RFR pulsada, pero no a la onda continua. La HACU estriatal disminuyó después de la exposición a la RFR pulsada o de onda continua en la cámara anecoica en miniatura, pero no se observó ningún efecto significativo cuando el animal estuvo expuesto a la guía de onda circular. No se encontró ningún efecto significativo en la HACU en el hipotálamo en todas las condiciones de exposición estudiadas. Por lo tanto, cada región cerebral respondió de manera diferente a la exposición a la RFR dependiendo de los parámetros. Los efectos en la corteza frontal fueron independientes del sistema de exposición o del uso de la RFR pulsada o de onda continua. El hipocampo sólo respondió a la RFR pulsada, pero no a la de onda continua. La respuesta del cuerpo estriado dependió del sistema de exposición utilizado. Los cambios neuroquímicos se correlacionaron con los datos dosimétricos de Chou et al. [1985a] sobre las SAR locales en diferentes áreas cerebrales de ratas expuestas a RFR en estos dos sistemas de exposición. Los datos dosimétricos mostraron que el septo, donde se encuentran los cuerpos celulares de la vía colinérgica del hipocampo, tuvo la SAR local más baja entre las ocho áreas cerebrales medidas en ambos sistemas de exposición; sin embargo, la vía colinérgica del hipocampo respondió a la RFR pulsada, pero no a la de onda continua. Los datos dosimétricos de la corteza frontal mostraron una amplia gama de SAR locales en la corteza frontal (0,11-1,85 W/kg por mW/cm2 ) dependiendo del sistema de exposición. Sin embargo, la exposición en ambos sistemas produjo respuestas neuroquímicas similares en la corteza frontal (30-40% de disminución en HACU). Más interesante aún es que, en el cuerpo estriado, la SAR local fue aproximadamente cinco veces mayor cuando los animales estuvieron expuestos en la guía de ondas circular que en la cámara anecoica en miniatura; sin embargo, el sistema colinérgico estriatal respondió cuando el animal estuvo expuesto en la cámara anecoica en miniatura, pero no en la guía de ondas circular. Dado que las inervaciones colinérgicas en el cuerpo estriado provienen principalmente de interneuronas dentro de la estructura cerebral, estos datos serían un argumento en contra de una acción directa de la RFR sobre las neuronas colinérgicas estriatales que cause una disminución de la HACU, por ejemplo, un calentamiento local por la radiación. A menos que las diferentes áreas del cerebro tengan diferentes sensibilidades al efecto directo de la RFR, podríamos concluir que los efectos de la RFR sobre la HACU en las áreas cerebrales estudiadas en nuestros experimentos se originaron en otros sitios del cerebro o del cuerpo.
 
Receptores de neurotransmisores 
 
Se realizaron otros experimentos para investigar los efectos de la exposición repetida a RFR en los sistemas colinérgicos del cerebro. Se estudiaron los receptores colinérgicos muscarínicos utilizando la técnica de unión al receptor con 3 H-quinuclidinil bencilato (QNB) como ligando. Se sabe que estos receptores cambian sus propiedades después de la perturbación repetida del sistema colinérgico y que tales cambios pueden afectar las funciones fisiológicas normales de un animal [Overstreet y Yamamura, 1979]. Después de diez sesiones diarias de exposición a RFR (2450 MHz a una SAR corporal total media de 0,6 W/kg), la concentración de receptores colinérgicos muscarínicos cambió en el cerebro [Lai et al., 1989b]. Además, la dirección del cambio dependía del efecto agudo de la RFR. Cuando se administró a los animales sesiones diarias de exposición de 20 minutos, que aumentaron la actividad colinérgica en el cerebro, se observó una disminución de la concentración de los receptores en la corteza frontal y el hipocampo. Por otra parte, cuando los animales fueron sometidos a sesiones diarias de exposición de 45 minutos que redujeron la actividad colinérgica en el cerebro, se produjo un aumento en la concentración de receptores colinérgicos muscarínicos en el hipocampo después de la exposición repetida y no se observó ningún efecto significativo en la corteza frontal. Estos datos apuntaron a una conclusión importante: la consecuencia biológica a largo plazo de la exposición repetida a RFR dependía de los parámetros de exposición. Experimentos posteriores mostraron que los cambios en los receptores colinérgicos en el cerebro después de la exposición repetida a RFR también dependían de los opioides endógenos, porque los efectos podían bloquearse mediante un tratamiento previo antes de cada sesión de exposición diaria con el antagonista narcótico naltrexona [Lai et al., 1991]. Curiosamente, también se han descrito cambios en la concentración de receptores de neurotransmisores en animales después de un solo episodio de exposición a RFR [Gandhi y Ross, 1987]. En el experimento, las ratas fueron irradiadas con 700 MHz RFR a 15 mW/cm2 para producir un aumento de la temperatura corporal de 2,5 o C (~10 min) y en algunos animales se dejó que la temperatura volviera a la normalidad (~50 min). Se analizaron los receptores alfa-adrenérgicos y colinérgicos muscarínicos en diferentes regiones del cerebro utilizando 3 Hclonidina y 3 H-QNB como ligandos, respectivamente. No se observó ningún cambio significativo en la unión para ambos receptores estudiados en el momento en que la temperatura corporal alcanzó un aumento de 2,5 o C. Se observaron disminuciones en la unión de 3 H-clonidina en la corteza cerebral, hipotálamo, cuerpo estriado e hipotálamo, y un aumento en la unión de 3 H-QNB en el hipotálamo cuando se estudiaron los cerebros en el momento en que la temperatura corporal regresó al nivel de referencia. Los autores especularon que los cambios en los receptores eran respuestas termorreguladoras a la hipertermia. No es raro que la concentración de receptores de neurotransmisores en el cerebro cambie después de una sola exposición a un fármaco o a una perturbación, por ejemplo, el estrés [Estevez et al., 1984; Mizukawa et al., 1989]. 
Los datos de los experimentos anteriores y los descritos en la sección anterior indican que los parámetros de la irradiación son determinantes importantes del resultado del efecto biológico. Diferentes duraciones de exposición aguda conducen a diferentes efectos biológicos y, en consecuencia, los efectos de la exposición repetida dependen de la duración de cada sesión de exposición. Por otra parte, la forma de onda de la irradiación fue un factor importante. Esto se observó en los efectos diferenciales que se produjeron después de la exposición a RFR pulsada frente a continua, ondas planas frente a polarizadas circularmente y el patrón de absorción de energía en el cuerpo del animal. Estos datos plantearon la cuestión de si la SAR de cuerpo entero podría utilizarse como el único factor para considerar los efectos biológicos de la RFR. También deberían considerarse otros factores de exposición.
Se llevó a cabo una serie de experimentos para investigar los mecanismos neuronales que median los efectos de la RFR de bajo nivel en los sistemas colinérgicos del cerebro de ratas. Nuestros experimentos [Lai et al., 1987b, 1989b] mostraron que algunos de los efectos neurológicos de la RFR están mediados por opioides endógenos en el cerebro. Dado que existen tres tipos de receptores opioides endógenos,  y  en el cerebro [Mansour et al., 1987; Katoh et al., 1990], los tipos de receptores opioides que median los efectos de la RFR se estudiaron en un experimento adicional [Lai et al., 1992b]. Descubrimos que la disminución inducida por RFR en HACU en el hipocampo podría bloquearse mediante la inyección de antagonistas opioides  y  específicos en el cerebroventrículo lateral de ratas antes de la exposición a RFR (2450 MHz, 45 min a una SAR corporal total promedio de 0,6 W/kg). En apoyo del hallazgo previo de que la disminución inducida por RFR en HACU en la corteza frontal no estaba mediada por opioides endógenos [Lai et al., 1987b], todos los tipos de antagonistas de los receptores opioides probados no fueron efectivos para bloquear el efecto en la corteza frontal.
Investigaciones más recientes han demostrado que los efectos de la RFR en los sistemas colinérgicos corticales frontales e hipocampales podrían bloquearse mediante un tratamiento previo con una inyección intracerebroventricular del antagonista del factor liberador de corticotropina (CRF) α- helical-CRF9-41 [Lai et al., 1990]. El factor liberador de corticotropina es una hormona que se ha implicado en la mediación de las respuestas al estrés en animales [Fisher, 1989]. A partir de los resultados anteriores y de los datos de otras investigaciones nuestras [Lai y Carino, 1990a], se propuso que la siguiente secuencia de eventos en el cerebro se desencadena por la RFR [Lai, 1992]:
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La radiación de radiofrecuencia (2450 MHz, 45 min de exposición a una SAR corporal total media de 0,6 W/kg) activa el CRF, lo que a su vez provocó una disminución de la actividad de las inervaciones colinérgicas en la corteza frontal y el hipocampo de la rata. Además, el efecto del CRF sobre el sistema colinérgico del hipocampo fue mediado por opioides endógenos a través de los receptores  y  . Dado que estos efectos pueden bloquearse mediante la inyección directa de antagonistas en el ventrículo del cerebro, los mecanismos neuronales implicados se encuentran dentro del sistema nervioso central.
Se realizó una serie de experimentos para estudiar los efectos de la RFR en los receptores de benzodiazepina en el cerebro. Se ha sugerido que los receptores de benzodiazepina están involucrados en las respuestas de ansiedad y estrés en animales [Polc, 1988] y se ha demostrado que cambian después de la exposición aguda o repetida a varios estresores [Braestrup et al., 1979; Medina et al., 1983a, b]. Se ha demostrado previamente que la exposición a RFR afecta las acciones conductuales de las benzodiazepinas [Johnson et al., 1980; Thomas et al., 1979]. Después de una exposición aguda (45 min) a 2450-MHz RFR (SAR corporal total promedio 0.6 W/kg), se produjo un aumento en la concentración de receptores de benzodiazepina en la corteza cerebral de la rata, pero no se observó ningún efecto significativo en el hipocampo y el cerebelo. Además, la respuesta de la corteza cerebral se adaptó después de la exposición repetida a RFR (diez sesiones de 45 minutos) [Lai et al., 1992a].
 
Metabolismo de los tejidos neuronales 
 
Con los cambios en las funciones de los neurotransmisores después de la exposición a RFR, no sería sorprendente observar cambios en la actividad de los segundos mensajeros en los tejidos neuronales que median la reacción entre un neurotransmisor y sus receptores en la membrana celular. Los estudios en esta área son escasos. Gandhi y Ross [1989] informaron que la exposición de los sinaptosomas de la corteza cerebral de ratas a RFR de 2800 MHz a densidades de potencia superiores a 10 mW/cm 2 (SAR, 1 mW/g por mW/cm 2 ) aumentó la incorporación de 32 Pi en fosfoinosítidos, lo que sugiere un aumento en el metabolismo del inositol. Estos fosfolípidos desempeñan un papel importante en las funciones de la membrana y actúan como segundos mensajeros en la transmisión de información neuronal entre neuronas.
Varios estudios han investigado los efectos de la exposición a RFR en el metabolismo energético del cerebro de ratas. Sanders y colaboradores estudiaron los componentes del sistema de transporte de electrones mitocondrial que genera moléculas de alta energía para las funciones celulares. Se midieron los compuestos nicotinamida adenosina dinucleótido (NAD), adenosina trifosfato (ATP) y creatina fosfato (CP) en la corteza cerebral de ratas expuestas a RFR.
Sanders et al. [1980] expusieron la cabeza de ratas a una RFR de onda continua de 591 MHz a 5,0 o
13,8 mW/cm2 durante 0,5-5 min (se estimó que la SAR local en la corteza cerebral se encontraba entre 0,026 y 0,16 W/kg por mW/cm2 ) . Se observaron disminuciones en la concentración de ATP y CP y un aumento en la de NADH (la forma reducida de NAD) en la corteza cerebral. Estos cambios se encontraron en ambas densidades de potencia de exposición. Además, los autores no informaron ningún cambio significativo en la temperatura cortical cerebral en estas densidades de potencia. Concluyeron que la radiación disminuyó la actividad del sistema de transporte de electrones mitocondrial.
En otro estudio [Sanders y Joines, 1984] se estudiaron los efectos de la hipertermia y de la hipertermia más RFR. Los autores informaron de disminuciones dependientes de la temperatura cerebral en las concentraciones de ATP y CP en el cerebro. La radiación de radiofrecuencia (591 MHz, onda continua, a 13,8 mW/cm2 , durante 0,5-5 min) provocó una disminución adicional en la concentración de los compuestos además del efecto de la temperatura.
Sanders et al. [1984] probaron además el efecto de diferentes frecuencias de radiación (200, 591 y 2450 MHz) sobre el sistema de transporte de electrones mitocondrial. Se encontró que el efecto sobre la concentración de NADH dependía de la frecuencia. Se observó un aumento dependiente de la intensidad en el nivel de NADH en la corteza cerebral cuando se irradió con las radiaciones de 200 MHz y 591 MHz. No se observó ningún efecto significativo con la radiación de 2450 MHz. En su artículo, Sanders et al. [1984] hicieron una deducción interesante. En condiciones normales, la concentración de ATP en una célula se mantiene mediante la conversión de CP en ATP por la enzima creatina fosfato quinasa. Por lo tanto, la concentración de ATP es generalmente más estable que la de CP, y la concentración de ATP no disminuye a menos que la concentración de CP haya alcanzado el 60% de lo normal. En el caso de la RFR, la concentración de ATP disminuyó tan rápido como el nivel de CP. Por lo tanto, especularon que la radiación podría haber inhibido la actividad de la creatina fosfato quinasa en el tejido cerebral.
En un estudio posterior [Sanders et al., 1985], se compararon los efectos de la RFR de onda continua, modulada en amplitud sinusoidal y pulsada de 591 MHz después de cinco minutos de exposición a densidades de potencia de 10 y 20 mW/cm2 ( las SAR en la corteza cerebral fueron de 1,8 y 3,6 W/kg). Se utilizaron diferentes frecuencias de modulación (4-32 Hz) en el modo de modulación de amplitud. No hubo diferencias significativas en el efecto sobre el nivel de NADH en la frecuencia de modulación. Además, se compararon radiaciones pulsadas de 250 y 500 pps (pulsos de 5  s) con densidades de potencia que oscilaban entre 0,5 y 13,8 mW/ cm2 . Se descubrió que la radiación de 500 pps era significativamente más eficaz para aumentar la concentración de NADH en la corteza cerebral que la radiación de 250 pps. Dado que los cambios en estos experimentos ocurrieron cuando la temperatura del tejido (corteza cerebral) era normal, los autores especularon que no se debían a la hipertermia, sino a una inhibición directa de las funciones de transporte de electrones en las mitocondrias por la oscilación molecular dipolar inducida por RFR en enzimas que contienen metales divalentes o sitios de transporte de electrones.
Otro experimento relacionado con el metabolismo cerebral después de la exposición a RFR fue realizado por Wilson et al. [1980]. Estudiaron la captación de 14 C-2-desoxi-D-glucosa (2-DG) en el sistema auditivo de la rata después de la exposición a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 20  s, 10 pps, densidad de potencia promedio de 2,5 mW/cm 2 ) o de onda continua de 918 MHz (2,5-10 mW/cm 2 ) durante 45 min. Un oído medio de las ratas fue destruido antes del experimento. Las neuronas que tienen mayor actividad (metabolismo) captarán una mayor cantidad de 2-DG, que se acumulará en el cuerpo celular, ya que no es un sustrato normal para las funciones celulares. La ubicación en el cerebro de estas neuronas puede entonces identificarse histológicamente mediante la técnica autorradiográfica. Los autores informaron de un aumento simétrico (en ambos hemisferios cerebrales) en la captación de 2-DG en el colículo inferior, el núcleo geniculado medial y varios otros núcleos del sistema auditivo después de la exposición. Se observó una captación asimétrica (contralateral al oído medio intacto) en el sistema auditivo de ratas expuestas a estímulos auditivos. Experimentos posteriores demostraron que la destrucción unilateral de la cóclea antes del experimento produjo una captación asimétrica de 2-DG en el cerebro después de la exposición a la RFR. Estos datos confirmaron los hallazgos de Chou et al. [1975] y Chou y Galambos [1979] de que la cóclea y no el oído medio contribuye a la percepción auditiva de la RFR pulsada. Sin embargo, es sorprendente que tanto las RFR de onda continua como las pulsadas produjeran patrones similares de captación de 2-DG en el sistema auditivo y que solo la RFR pulsada provocara sensación auditiva.
 
Eflujo de calcio 
 
Otro tema importante de investigación sobre los efectos neuroquímicos de la radiación electromagnética es el eflujo de iones de calcio del tejido cerebral. Los iones de calcio desempeñan papeles importantes en las funciones del sistema nervioso, como la liberación de neurotransmisores y las acciones de algunos receptores de neurotransmisores. Por lo tanto, los cambios en la concentración de iones de calcio podrían provocar alteraciones en las funciones neuronales.
Bawin et al. [1975] informaron de un aumento del eflujo de iones de calcio del tejido cerebral de pollos tras 20 min de exposición a una RFR de 147 MHz (1 a 2 mW/cm2 ) . El efecto se produjo cuando la radiación se modulaba en amplitud sinusoidal a 6, 9, 11, 16 o 20 Hz, pero no a frecuencias de modulación de 0, 0,5, 3, 25 o 35 Hz. El efecto se observó posteriormente también con una radiación de 450 MHz modulada en amplitud a 16 Hz, a una densidad de potencia de 0,75 mW/cm2 . Se descubrió que el bicarbonato y el pH del medio eran factores importantes en el efecto [Bawin et al., 1978].
El aumento in vitro del eflujo de calcio del cerebro del pollo fue confirmado además por Blackman et al. [1979, 1985, 1980a,b] utilizando RFR de 147 MHz y 50 MHz modulada en amplitud. También informaron sobre ventanas de frecuencia de modulación y ventanas de potencia en el efecto. Estos datos argumentarían en contra de un papel de la temperatura. La existencia de una ventana de densidad de potencia en el eflujo de calcio también fue informada por Sheppard et al. [1979] utilizando un campo de 450 MHz modulado en amplitud de 16 Hz. Se observó un aumento en el eflujo de iones de calcio en el cerebro del pollo irradiado a 0,1 y 1,0 mW/cm 2 , pero no a 0,05, 2,0 o 5,0 mW/cm 2 .
Otros dos artículos no informaron cambios significativos en el eflujo de calcio del cerebro de rata irradiado con RFR. Shelton y Merritt [1981] expusieron cerebros de ratas a pulsos de RFR de 1000 MHz modulados con ondas cuadradas (16 y 32 Hz, densidad de potencia 0,5-15 mW/cm2 ) . No observaron cambios en el eflujo de calcio del tejido. Merritt et al. [1982] expusieron cerebros de ratas a radiación pulsada de 1000 MHz modulada a 16 Hz a 1 o 10 mW/cm2 ( SAR 0,29 y 2,9 W/kg), o a un RFR de 2450 MHz modulado por pulsos a 1 mW/cm2 ( SAR 0,3 W/kg). No se observó ningún cambio significativo en el eflujo de calcio en este experimento. Estos investigadores también expusieron a animales, in vivo, a los que se les inyectó calcio radiactivo a una RFR pulsada de 2060 MHz en diferentes combinaciones de intensidades y frecuencias de repetición de pulsos. No se encontró ningún cambio significativo en el contenido de calcio radiactivo en los cerebros de los animales después de 20 minutos de exposición. No se sabe si las discrepancias entre estos datos y los hallazgos de Bawin et al. [1975, 1978] y Blackman et al. [1979] se debieron al uso de radiación de onda cuadrada en lugar de radiación modulada sinusoidalmente o a las diferentes especies de animales estudiadas. También se han descrito aumentos en el eflujo de calcio inducidos por campos electromagnéticos en tejidos obtenidos de diferentes especies de animales. Adey et al. [1982] observaron un aumento en el eflujo de calcio del cerebro de gatos conscientes paralizados con galamina y expuestos durante 60 min a un campo de 450 MHz (amplitud modulada a 16 Hz a 3,0 mW/cm2 , SAR 0,20 W/kg). Lin-Liu y Adey [1982] también informaron un aumento del eflujo de calcio de los sinaptosomas preparados a partir de la corteza cerebral de la rata cuando se irradiaron con una RFR de 450 MHz modulada en amplitud a varias frecuencias (0,16-60 Hz). Nuevamente, se encontró que la modulación a 16 Hz era la más efectiva. Más recientemente, Dutta et al. [1984] informaron aumentos inducidos por radiación en el eflujo de calcio de células cultivadas de origen neuronal. Se encontraron aumentos en células de neuroblastoma humano irradiadas con RFR de 915 MHz (SAR 0,01-5,0 W/kg) moduladas en amplitud a diferentes frecuencias (3-30 Hz). Se informó de una ventana de frecuencia de modulación. Curiosamente, a ciertas densidades de potencia, también se observó un aumento del eflujo de calcio con radiación no modulada. Un artículo posterior [Dutta et al., 1989] informó de un aumento del eflujo de calcio de las células de neuroblastoma humano expuestas a una RFR de 147 MHz modulada en amplitud a 16 Hz. Se observó una ventana de potencia (SAR entre 0,05-0,005 W/kg). Cuando se estudió la radiación a 0,05 W/kg, se observaron efectos máximos en frecuencias de modulación entre 13-16 Hz y 57,5-60 Hz. Además, los autores también informaron de un aumento del eflujo de calcio en otra línea celular, las células de neuroblastoma híbridas de hámster chino y ratón. Se observó un efecto cuando estas células se irradiaron con una radiación de 147 MHz modulada en amplitud a 16 Hz (SAR 0,05 W/kg).
En estudios más recientes, Blackman exploró los efectos de diferentes condiciones de exposición [Blackman et al., 1988, 1989, 1991]. Se informaron múltiples ventanas de potencia de eflujo de calcio de cerebros de pollo. Dentro de las densidades de potencia estudiadas en este experimento (0,75-14,7 mW/cm2 , SAR 0,36 mW/kg por mW/cm2 ) , los rangos estrechos de densidad de potencia con efecto positivo estaban separados por espacios sin efecto significativo. También se informó que la temperatura en la que se realizó el experimento era un factor importante del efecto de eflujo. Se ha propuesto un modelo hipotético que involucra las propiedades dinámicas de la membrana celular para explicar estos efectos [Blackman et al., 1989].
Además del ion calcio, también se han descrito cambios en otros iones metálicos traza en el sistema nervioso central después de la exposición a RFR. Stavinoha et al. [1976] informaron de un aumento de la concentración de zinc en la corteza cerebral de ratas expuestas a RFR de 19 MHz. Se observaron aumentos de la concentración de hierro en la corteza cerebral, hipocampo, cuerpo estriado, hipotálamo, mesencéfalo, médula y cerebelo; manganeso en la corteza cerebral y médula; y cobre en la corteza cerebral en ratas después de 10 minutos de exposición a RFR de 1600 MHz a 80 mW/cm2 ( SAR 48 W/kg) [Chamness et al., 1976]. Se desconoce la importancia de estos cambios. Los efectos podrían ser el resultado de la hipertermia, porque la temperatura colónica de los animales aumentó hasta 4,5 ° C después de la exposición.
 
  
RADIACIÓN DE RADIOFRECUENCIA Y LAS ACCIONES DE
DROGAS PSICOACTIVAS
 
Las acciones de los psicofármacos dependen de las funciones de los sistemas de neurotransmisores del cerebro. Los cambios en las funciones de los neurotransmisores tras la exposición a RFR conducirán inevitablemente a cambios en las acciones de los psicofármacos administrados al animal. Por otra parte, si no hay cambios en la farmacocinética de los fármacos tras la exposición a RFR, los cambios observados en las acciones de los psicofármacos implicarían cambios inducidos por RFR en las funciones de los neurotransmisores del animal. Los estudios farmacológicos de los efectos de RFR proporcionan una importante perspectiva de los mecanismos neuronales afectados por la exposición a RFR.
Se han probado diversos tipos de fármacos psicoactivos en animales tras la exposición a la RFR. Dado que uno de los efectos de la RFR es aumentar la temperatura corporal de un animal, se ha prestado especial atención al estudio de los efectos de los fármacos psicoactivos sobre el efecto térmico de la RFR. Jauchem [1985] ha examinado los efectos de los fármacos sobre las respuestas térmicas a la RFR. En estos estudios se utilizó radiación de radiofrecuencia de alta densidad de potencia.
Algunas drogas psicoactivas tienen un efecto profundo en la termorregulación y, por lo tanto, alteran la temperatura corporal de un animal tras su administración. El efecto podría deberse a la acción directa de la droga sobre el mecanismo termorregulador dentro del sistema nervioso central o a los efectos sobre las funciones autónomas como la respiración, los sistemas cardiovascular y muscular, que conducen a cambios en la temperatura corporal. Varios estudios han investigado el fármaco neuroléptico (antipsicótico), clorpromazina. Michaelson et al. [1961] informaron que la clorpromazina mejoró el efecto térmico de la RFR en perros (2800 MHz, pulsado, 165 mW/cm2 ) . Los animales tratados con la droga tuvieron una tasa más rápida de aumento de la temperatura corporal y una temperatura máxima más alta cuando fueron irradiados con RFR. Se observaron efectos similares con pentobarbital y sulfato de morfina. Por otro lado, Jauchem et al. [1983, 1985] informaron que la clorpromazina atenuó el efecto térmico de la RFR en ratas anestesiadas con ketamina. El fármaco ralentizó la velocidad de aumento de la temperatura colónica (de 38,5 a 39,5 ° C) y facilitó el retorno a la temperatura basal después de la exposición a RFR (2800 MHz, 14 W/kg); sin embargo, cuando se permitió que la temperatura corporal aumentara hasta un nivel letal, la clorpromazina potenció el efecto de la RFR. Curiosamente, se descubrió que el haloperidol, otro fármaco neuroléptico, no tenía un efecto significativo en el cambio inducido por RFR en la temperatura colónica. En otro estudio [Lobanova, 1974b], se descubrió que el efecto hipertérmico de la RFR (40 mW/cm2) se atenúa con el pretratamiento con clorpromazina o acetilcolina y se potencia con epinefrina y atropina (un antagonista colinérgico). Esto sugiere un papel de la acetilcolina en la modificación de la hipertermia inducida por RFR. De hecho, Ashani et al. [1980] informaron que la exposición aguda a RFR (10 min a 10 mW/cm2 ) mejoró los efectos hipotérmicos de los inhibidores de AChE. Por otro lado, Jauchem et al. [1983, 1984] no observaron ningún efecto significativo de la atropina y el propranolol (un antagonista adrenérgico) sobre la hipertermia producida en ratas anestesiadas con ketamina expuestas a RFR de 2800 MHz (SAR 14 W/kg).
Varios estudios investigaron los efectos de la RFR en las acciones de los barbitúricos. Los barbitúricos son compuestos sedantes-hipnóticos, que producen narcosis (estados de sueño y pérdida de conciencia), sincronización del EEG y poiquilotermia (es decir, pérdida de las funciones reguladoras de la temperatura corporal). Baranski y Edelwejn [1974] informaron que la exposición aguda a RFR pulsada (20 mW/cm 2 ) tuvo poco efecto en el patrón de EEG de conejos a los que se les administró fenobarbital; sin embargo, después de 200 h de exposición (a 7 mW/cm 2 ), se observó desincronización en lugar de sincronización del patrón de EEG después de la administración de fenobarbital. Los conejos anestesiados con pentobarbital y sometidos a 5 min de RFR (0,7-2,8 mW/cm2 ) mostraron períodos de excitación EEG alternada (desincronización) y sedación (sincronización) y períodos de excitación conductual. La duración de la excitación EEG parecía correlacionarse con la densidad de potencia de la RFR [Goldstein y Sisko, 1974].
Wangemann y Cleary [1976] informaron que la exposición a RFR a corto plazo (5-50 mW/cm2 ) disminuyó la duración de la pérdida del reflejo de enderezamiento inducida por pentobarbital en el conejo. Los investigadores especularon que el efecto se debía al efecto térmico de la RFR, que disminuía la concentración de pentobarbital en el sistema nervioso central. En apoyo de esto, Bruce-Wolfe y Justesen [1985] informaron que calentar a un animal con RFR mientras estaba bajo anestesia podría atenuar los efectos del pentobarbital. Los ratones expuestos a RFR de onda continua de 2450 MHz a 25 y 50 mW/cm2 también mostraron una reducción dependiente de la densidad de potencia en la duración de la anestesia inducida por hexobarbital [Blackwell, 1980]. Por otro lado, Benson et al. [1983] informaron de una disminución del tiempo de inicio y una duración prolongada de la narcosis inducida por fenobarbital en ratones después de la exposición a RFR (10 mW/cm2 , 10 min). Demostraron que el efecto era causado por un aumento en la deposición de fenobarbital en el cerebro. Nosotros [Lai et al., 1984a] hemos demostrado que después de 45 min de exposición a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 2  s, 500 pps, SAR promedio de cuerpo entero 0,6 W/kg), la narcosis y la hipotermia inducidas por pentobarbital en la rata aumentaron. También descubrimos que la exposición de ratas en dos orientaciones diferentes (con la cabeza de la rata orientada hacia o alejada de la fuente de RFR) tuvo diferentes efectos sobre la hipotermia inducida por pentobarbital, aunque el SAR promedio de cuerpo entero fue similar en las dos condiciones. Estos datos sugieren que el patrón de SAR localizado en el cuerpo del animal podría ser un determinante importante del resultado del efecto.
Cuando la temperatura corporal de un animal se eleva por encima de cierto nivel, se producen convulsiones. Se estudiaron varios fármacos psicoactivos en un intento de alterar el efecto convulsivo de la RFR. También se han llevado a cabo estudios para investigar si la exposición a la RFR alteraba la potencia de los convulsivos. Se informó que la susceptibilidad de las ratas al efecto convulsivo de la RFR (14 mW/cm2 , 2 h) disminuyó con hidrato de cloral, pentobarbital sódico y bemegrida, y aumentó con clorpromazina, epinefrina, atropina, acetilcolina, nicotina e inhibidores de la monoaminooxidasa, pero no se vio afectada significativamente por la serotonina [Lobanova, 1974a]. Algunos de estos resultados pueden explicarse por las propiedades farmacológicas del fármaco probado. El pentobarbital y el hidrato de cloral son agentes hipnóticos y se sabe que tienen efectos anticonvulsivos. La clorpromazina, la nicotina y los inhibidores de la monoaminooxidasa pueden reducir el umbral convulsivo o inducir convulsiones según sus dosis. Se ha demostrado que la atropina, un antagonista colinérgico, aumenta el umbral convulsivo. Resulta extraño que la bemegrida haya disminuido las convulsiones inducidas por RFR, ya que es un estimulante del sistema nervioso con acciones farmacológicas similares a las del convulsivo pentilentetrazol.
la exposición a RFR pulsada (7 y 20 mW/cm2 ) afectó los efectos de los convulsivos, pentilentetrazol y estricnina, en la actividad del EEG [Baranski y Edelwejn, 1974]. Otro estudio mostró que la RFR de bajo nivel alteró la sensibilidad de los animales al efecto inductor de convulsiones del pentilentetrazol [Servantie et al., 1974]. Se sometieron ratas y ratones a 836 días de RFR pulsada (3000 MHz, pulsos de 0,9-1,2  s, 525 pps, 5 mW/ cm2 ). No se observó ningún cambio significativo en la susceptibilidad al fármaco después de ocho días de exposición; sin embargo, se observó una disminución de la susceptibilidad después de 15 días y un aumento de la susceptibilidad después de 20, 27 y 36 días de irradiación. Los ratones se volvieron más susceptibles al efecto convulsivo del pentilentetrazol y más animales murieron por convulsiones. Por lo tanto, la sensibilidad del sistema nervioso a la acción convulsiva del fármaco cambió en función de la duración de la exposición. En otro estudio, Pappas et al. [1983] demostraron en la rata que la exposición aguda (30 min) a RFR pulsada de 2700 MHz a 5, 10, 15 y 20 mW/cm2 ( SAR 0,75, 1,5, 2,25 y 3,0 W/kg, respectivamente) no produjo un efecto de interacción significativo sobre la convulsión inducida por pentilentetrazol o la eficacia del clordiazepóxido (un anticonvulsivo) para bloquear la convulsión.
También se han estudiado fármacos que afectan a las funciones colinérgicas del sistema nervioso. Se ha descubierto que las ratas expuestas crónicamente a la RFR (10-15 días) son menos susceptibles al efecto paralizante de fármacos similares al curare, que bloquean la transmisión colinérgica nicotínica. Se observó un efecto similar en preparaciones musculares de las ratas irradiadas. Presumiblemente, la transmisión colinérgica en la unión neuromuscular se vio afectada por la RFR. Ashani et al. [1980] informaron que la RFR pulsada aguda (10 min, 10 mW/cm2 ) mejoró los efectos hipotérmicos de un inhibidor de la AChE (la enzima de degradación de la acetilcolina). Se determinó que el sitio de este efecto se localizaba dentro del sistema nervioso central. Monahan [1988] también informó que la RFR (2450 MHz, onda continua, SAR de cuerpo entero 0,5-2,0 W/kg) afectó las acciones de la escopolamina, un antagonista colinérgico, y la fisostigmina, un agonista colinérgico, sobre la actividad motora de ratones en un laberinto. Los datos sugirieron un aumento de la actividad colinérgica después de la irradiación con RFR.
Varios estudios investigaron las acciones de las benzodiazepinas, un grupo de fármacos utilizados con fines anticonvulsivos, sedantes-hipnóticos y ansiolíticos. Dos de las benzodiazepinas más utilizadas para el tratamiento de los trastornos de ansiedad son el clordiazepóxido (Librium) y el diazepam (Valium). La RFR pulsada de bajo nivel (1 mW/cm2 , SAR de cuerpo entero 0,2 W/kg) potenció el efecto del clordiazepóxido en la conducta de presionar la barra de ratas que trabajaban en un programa DRL para el refuerzo de comida; sin embargo, los mismos autores también informaron que no hubo efectos de interacción entre la RFR y el diazepam en la conducta de presionar la barra [Thomas et al., 1979, 1980].
El aumento de los receptores de benzodiazepina en el cerebro después de la exposición a RFR [Lai et al, 1992a] podría explicar el primer efecto. Una posible explicación de la discrepancia de los resultados observados con clordiazepóxido y diazepam fue que el diazepam tiene una mayor potencia que el clordiazepóxido. La potencia del diazepam que fue eficaz en la atenuación del conflicto experimental, un modelo animal de ansiedad, fue aproximadamente cuatro veces mayor que la del clordiazepóxido [Lippa et al., 1978], y la afinidad relativa in vitro del diazepam con los receptores de benzodiazepina fue de 30 a 65 veces mayor que la del clordiazepóxido [Braestrup y Squires, 1978; Mohler y Okada, 1977]. Los rangos de diazepam y clordiazepóxido utilizados en los estudios de Thomas [Thomas et al., 1979, 1980] fueron de 0,5-20 y de 1-40 mg/kg, respectivamente. Por lo tanto, las dosis de diazepam estudiadas podrían ser equivalentes o superiores en potencia que la dosis más alta de clordiazepóxido utilizada. Esta suposición fue apoyada por la observación en los estudios de Thomas de que los efectos de los dos fármacos eran diferentes. La curva dosis-respuesta del clordiazepóxido sobre las respuestas operantes del programa DRL mostró una función de U invertida dependiente de la dosis, es decir, potenciación a dosis media, atenuación a dosis más altas y solo la parte de la curva de respuesta que mostró potenciación se vio afectada por RFR [Thomas et al., 1979]. En el estudio de Thomas et al. [1980] sobre diazepam, solo se observó atenuación de las respuestas DRL. Por lo tanto, el rango de dosis de diazepam utilizado en el estudio se encontraba en la porción de atenuación de la función dosis-respuesta, que no se ve afectada por la RFR. Estos efectos de potenciación y atenuación dependientes de la dosis de las benzodiazepinas sobre la respuesta operante pueden involucrar diferentes mecanismos neuronales. La radiación de radiofrecuencia puede afectar y mejorar únicamente el efecto potenciador y no el atenuador de las benzodiazepinas, lo que es posible porque nuestra investigación [Lai et al., 1992a] mostró que el efecto de la RFR sobre los receptores de benzodiazepinas es selectivo de la región cerebral. Por lo tanto, los datos de Thomas et al. [1979, 1980] sobre la interacción de la irradiación RFR sobre las acciones de las benzodiazepinas podrían explicarse por un aumento selectivo de los receptores de benzodiazepinas en diferentes regiones del cerebro. Otra posibilidad es que la RFR afecte únicamente al subtipo de receptores de benzodiazepinas relacionado con el efecto ansiolítico y no a otro subtipo relacionado con la acción sedante-hipnótica de los fármacos. En la curva dosis-respuesta de la benzodiazepina en el esquema DRL, la parte de potenciación puede deberse a los primeros subtipos de receptores y la parte de atenuación al segundo subtipo. Hay amplia evidencia que sugiere que diferentes subtipos de receptores de benzodiazepinas producen efectos ansiolíticos y sedantes [Polc, 1988].
Además de los estudios anteriores sobre el efecto de la RFR en las benzodiazepinas, Monahan y Henton [1979] entrenaron a ratones para evitar o escapar de la RFR de 2450 MHz (45 W/kg) bajo un paradigma de evitación. Informaron que el tratamiento previo de los animales con clordiazepóxido disminuyó la respuesta de evitación y aumentó las respuestas de escape, lo que llevó a un aumento en la exposición acumulada del animal a la RFR después del tratamiento farmacológico. Los autores especularon que la RFR potenció el efecto del clordiazepóxido y causó una disminución en la respuesta de evitación. También es interesante que en el procedimiento la presencia de RFR se señaló simultáneamente con un tono y el animal pudo provocar una respuesta de evitación, que reinicia el cronómetro y retrasa la presentación posterior de RFR. Por lo tanto, el procedimiento tenía componentes de evitación tanto señalados como continuos. Sin embargo, los datos indican que el efecto era más como un paradigma de evitación continua. En general, los agentes ansiolíticos como las benzodiazepinas disminuyen tanto la evitación como la conducta de escape en un paradigma de evitación señalizada, pero pueden disminuir selectivamente la respuesta de evitación y dejar intacta la respuesta de escape en un paradigma de evitación continua.
Johnson et al. [1980] informaron que la exposición repetida (veintiún sesiones de 45 minutos) a RFR (2450 MHz, pulsada, SAR corporal total promedio de 0,6 W/kg) redujo el efecto hipnótico sedante, pero aumentó la conducta alimentaria inducida por diazepam. Hjeresen et al. [1987] informaron que el efecto de atenuación de una única exposición (45 minutos) a RFR (2450 MHz, CW, SAR corporal total promedio de 0,3 W/kg) sobre la hipotermia inducida por etanol se bloqueó al tratar a la rata con el antagonista de las benzodiazepinas, RO 15-1778. Los datos indicaron que los receptores de benzodiazepinas en el cerebro podrían mediar los efectos de la RFR sobre la hipotermia por etanol. En un estudio más reciente, Quock et al. [1990] investigaron la influencia de la exposición a RFR en el efecto del clordiazepóxido en la prueba de la escalera para ratones, una prueba tanto para los efectos sedantes como ansiolíticos de las benzodiazepinas. Informaron que la exposición aguda (5 minutos a un SAR promedio de cuerpo entero de 36 W/kg) causó una reducción significativa del efecto sedante, pero no del ansiolítico del clordiazepóxido. El efecto probablemente estaba relacionado con la hipertermia. Algunos de los efectos anteriores de RFR en las acciones de las benzodiazepinas pueden explicarse por nuestro hallazgo [Lai et al., 1992a] de que la exposición aguda a RFR aumentó los receptores de benzodiazepinas en regiones selectivas del cerebro y que la adaptación ocurrió después de la exposición repetida.
Por otra parte, los receptores centrales de benzodiazepinas también pueden afectar la susceptibilidad a las convulsiones en animales. Las benzodiazepinas se utilizan ampliamente como anticonvulsivos. Se ha demostrado que la exposición a RFR afecta la susceptibilidad a las convulsiones en animales. Por ejemplo, Stverak et al. [1974] informaron que la exposición crónica a RFR pulsada atenuó las convulsiones audiogénicas en ratas sensibles a las convulsiones. Servantie et al. [1974] demostraron que los ratones expuestos crónicamente a RFR pulsada mostraron inicialmente una disminución y luego un aumento en la susceptibilidad al convulsivo pentilentetrazol. Sin embargo, Pappas et al. [1983] no mostraron un efecto de interacción significativo de RFR en las convulsiones inducidas por pentilentetrazol ni la eficacia del clordiazepóxido para bloquear la convulsión en ratas. Un estudio más exhaustivo de los diferentes parámetros de la exposición a RFR en los receptores de benzodiazepinas en el cerebro puede explicar estos hallazgos. Los receptores de benzodiazepinas son muy dinámicos y pueden sufrir cambios rápidos en sus propiedades en respuesta a estímulos ambientales [Braestrup et al., 1979; Lai y Carino, 1990b; Medina et al., 1983a,b; Soubrie et al., 1980; Weizman et al., 1989]. Sin embargo, la dirección del cambio y el alcance del efecto dependen del estímulo y de las condiciones experimentales.
Realizamos experimentos para estudiar el efecto de la exposición aguda a RFR en las acciones de varias drogas psicoactivas [Lai et al., 1983; 1984a,b]. Descubrimos que la exposición aguda (45 min) a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 2  s, 500 pps, 1 mW/cm 2 , SAR promedio de cuerpo entero 0,6 W/kg) mejoró la hipotermia y la estereotipia por apomorfina, la catalepsia por morfina y la hipotermia y la narcosis por pentobarbital, pero atenuó la hipertermia por anfetamina y la hipotermia por etanol. Estas drogas psicoactivas son liposolubles y entran fácilmente en el sistema nervioso central y los efectos observados no son unidireccionales, es decir, dependiendo de la droga estudiada, se observó un aumento o una disminución de la acción después de la exposición a RFR. Por lo tanto, estos efectos no pueden explicarse como un cambio en la entrada de los fármacos al cerebro, por ejemplo, cambio en la permeabilidad de la barrera hematoencefálica o alteración en el metabolismo de los fármacos como resultado de la exposición a RFR. Nuestro hallazgo de que la RFR aguda de bajo nivel atenuó la hipotermia por etanol en la rata fue replicado por Hjeresen et al. [1988] a un SAR promedio de cuerpo entero más bajo de 0,3 W/kg. Las mediciones del nivel de etanol en sangre indicaron que el efecto no se debía a cambios en el metabolismo o la disposición de etanol en el cuerpo. Los resultados de experimentos posteriores [Hjeresen et al., 1989] sugirieron que el mecanismo β -adrenérgico en el cerebro podría estar involucrado en el efecto de atenuación de la RFR en la hipotermia inducida por etanol en la rata.
Además, descubrimos que los efectos de la RFR sobre la hipertermia por anfetaminas [Lai et al., 1986b] y la hipotermia por etanol podían condicionarse clásicamente a las señales del entorno de exposición después de una exposición repetida. Otro hallazgo interesante de nuestra investigación fue que algunos de los efectos de la RFR sobre las acciones de las drogas psicoactivas podían bloquearse mediante el tratamiento previo de las ratas con antagonistas narcóticos antes de la exposición, lo que sugiere la participación de los opioides endógenos [Lai et al., 1986b]. La hipótesis de que la RFR de bajo nivel activa los opioides endógenos en el cerebro fue apoyada además por un experimento que mostraba que los síndromes de abstinencia en ratas dependientes de la morfina podían atenuarse mediante la exposición a la RFR [Lai et al., 1986a]. Esta hipótesis puede explicar la mayoría de los efectos de interacción de la RFR con las drogas psicoactivas informados en nuestros estudios [véase la Tabla I en Lai et al., 1987a].
En otro estudio [Lai et al., 1984b], se permitió a ratas privadas de agua beber una solución de sacarosa al 10% de una botella en la guía de ondas. La exposición a RFR pulsada de 2450 MHz ( pulsos de 2  s, 500 pps, 1 mW/cm 2 , SAR 0,6 W/kg) no afectó significativamente el consumo de la solución de sacarosa. Sin embargo, cuando la solución de sacarosa se sustituyó por una solución de sacarosa al 10% y etanol al 15%, las ratas bebieron ~25% más cuando estuvieron expuestas a la RFR que cuando estuvieron expuestas simuladamente. La hipótesis de que la RFR activa opioides endógenos en el cerebro también puede explicar el aumento del consumo de etanol durante la exposición a la RFR. Estudios recientes han demostrado que la activación de los mecanismos opioides en el sistema nervioso central puede inducir el consumo voluntario de etanol en la rata [Nichols et al., 1991; Reid y otros, 1991; Wild y Reid, 1990].
Frey y Wesler [1983] estudiaron el efecto de la RFR de bajo nivel (1200 MHz, pulsada, 0,2 mW/cm2 , 15 min) sobre las funciones dopaminérgicas centrales. Se descubrió que la radiación de radiofrecuencia atenúa el efecto tanto de una dosis alta (1 mg/kg, IP) como de una dosis baja (0,1 mg/kg, IP) de apomorfina sobre la latencia de las respuestas de movimiento de la cola en la rata. La prueba del movimiento de la cola es una medida de la percepción del dolor en animales. Estos datos son difíciles de explicar, ya que las dosis altas y bajas de apomorfina afectan predominantemente a los receptores de dopamina postsinápticos y presinápticos, respectivamente. Estos dos tipos de receptores de dopamina tienen efectos opuestos sobre la transmisión y las funciones de la dopamina. Otros experimentos que indican un efecto de la RFR sobre la función de la dopamina en el cerebro son los de Michaelson et al. [1961] y Jauchem et al. [1983, 1985] que muestra el efecto de la clorpromazina en la hipertermia inducida por RFR, y nuestro experimento que muestra una mejora de la hipotermia por apomorfina por RFR [Lai et al., 1983]. La clorpromazina y la apomorfina son antagonistas y agonistas de la dopamina, respectivamente. Por otro lado, Thomas et al. [1980] no informaron ningún efecto de interacción significativo entre la clorpromazina y la RFR pulsada (2800 MHz, pulsos de 2  s, 500 pps, 1 mW/cm 2 , SAR 0,2 W/kg) en ratas que respondieron a un programa de refuerzo de intervalo fijo para la recompensa de comida. Sin embargo, Thomas y Maitland [1979] informaron que la exposición a pulsos de RFR de 2450 MHz ( pulsos de 2  s, 500 pps, 1 mW/cm 2 , SAR 0,2 W/kg) potenció el efecto de la d-anfetamina en ratas que respondían a un programa de refuerzo DRL. La anfetamina es un agonista de las funciones de la dopamina y la noradrenalina en el cerebro.
Dos estudios sugieren que la RFR afecta la actividad serotoninérgica en el cerebro. Galloway y Waxler [1977] informaron sobre la interacción entre la RFR y un fármaco serotoninérgico. Se adiestró a monos Rhesus en una tarea de emparejamiento de colores con una RFR de onda continua de 2450 MHz a diferentes tasas de dosis. Los animales también fueron tratados con el fármaco serotoninérgico fenfluramina, que inhibe la recaptación de gránulos y el almacenamiento de serotonina en las terminales nerviosas y causa un agotamiento duradero de la serotonina en el cerebro. La radiación de radiofrecuencia por sí sola no tuvo un efecto significativo en el rendimiento, mientras que la fenfluramina sola disminuyó la precisión de la respuesta y la tasa de respuesta al realizar la tarea. La exposición a la RFR más el tratamiento farmacológico produjo un efecto sinérgico. Se observó una grave alteración de la respuesta. Los autores especularon que la RFR puede actuar como la fenfluramina, es decir, disminuye las funciones serotoninérgicas en el cerebro. Esto puede estar relacionado con el hallazgo de Frey [1977], quien informó que la exposición a RFR disminuyó el comportamiento agresivo inducido por pellizcos en la cola en ratas. Se demostró que la fenfluramina y otros tratamientos farmacológicos que disminuyen las funciones serotoninérgicas en el cerebro suprimen el comportamiento agresivo provocado por descargas eléctricas en las patas de ratas [Panksepp et al., 1973].
Los resultados de uno de nuestros experimentos también indicaron un aumento de la actividad serotoninérgica en el cerebro de ratas expuestas a RFR. Nosotros [Lai et al., 1984c] observamos un aumento de la temperatura corporal (~1,0 o C) en la rata después de la exposición aguda (45 min) a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 2  s, 500 pps, 1 mW/cm 2 , SAR 0,6 W/kg). Este efecto hipertérmico fue bloqueado por el tratamiento previo de las ratas antes de la exposición con los antagonistas de la serotonina, cinanserina, ciproheptadina y metergolina, pero no por el antagonista periférico de la serotonina, xilamidina, lo que implica que el efecto está mediado por un mecanismo serotoninérgico dentro del sistema nervioso central.
Los hallazgos de que la RFR puede afectar (potenciar o atenuar) las acciones de los fármacos psicoactivos podrían tener implicaciones importantes al considerar los posibles efectos peligrosos de la radiación. La mayoría de los fármacos estudiados, como las benzodiazepinas y los neurolépticos, se utilizan ampliamente con fines terapéuticos. Por otro lado, los fármacos pueden potenciar los efectos biológicos de la RFR. Un ejemplo son los estudios de Kues y Monahan [1992] y Kues et al. [1990; 1992] que muestran efectos sinérgicos de los fármacos sobre los daños en el endotelio corneal y la degeneración retiniana en el mono inducidos por la exposición repetida a la RFR. Encontraron que la aplicación de los fármacos timolol y pilocarpina al ojo antes de la exposición a la RFR podía reducir el umbral del efecto de la RFR en 10 veces (de 10 a 1 mW/cm2 ) . El timolol y la pilocarpina se utilizan comúnmente en el tratamiento del glaucoma.
 
 	 

EFECTOS PSICOLÓGICOS DE LA RADIOFRECUENCIA
RADIACIÓN
 
Una consecuencia necesaria del cambio en la actividad neurológica es un cambio en el comportamiento. Si la RFR altera las funciones electrofisiológicas y neuroquímicas del sistema nervioso, se producirán cambios en el comportamiento. Se han investigado los efectos de la RFR tanto en los comportamientos espontáneos como en los aprendidos.
 
Comportamientos espontáneos
 
Los efectos de la RFR sobre la actividad motora fueron objeto de diversos estudios. Los cambios en la actividad motora se consideran generalmente como indicaciones de cambios en el estado de excitación de un animal. Hunt et al. [1975] informaron de un aumento de la actividad motora en ratas después de 30 minutos de exposición a una RFR de 2450 MHz (SAR de 6,3 W/kg) y una disminución de la velocidad de nado en agua fría (24 o C). Sin embargo, Roberti [1975] no informó de ningún cambio significativo en la actividad locomotora en ratas después de una exposición prolongada (185-408 h) a RFR a diferentes frecuencias e intensidades (SAR de 0,15-83 W/kg). Modak et al. [1981] informaron de una disminución de la actividad motora en ratas expuestas a un solo pulso (15 o 25 ms) de RFR de 2450 MHz, que aumentó la temperatura cerebral entre 2 y 4 o C.
Mitchell et al. [1977] informaron de un aumento de la actividad motora en una pequeña plataforma de ratas expuestas a RFR de 2450 MHz (SAR promedio de 2,3 W/kg, 5 h/día, 5 días/semana durante 22 semanas). La actividad motora de las ratas expuestas a RFR aumentó durante la primera semana de exposición y se mantuvo más alta que la de los controles durante todo el período del experimento. Moe et al. [1976] informaron de una disminución de la actividad motora de las ratas expuestas a RFR (918 MHz, SAR de 3,6-4,2 W/kg) durante el período oscuro del ciclo luz-oscuridad en un experimento de exposición crónica (10 h/noche durante 3 semanas). Lovely et al. [1977] repitieron el experimento utilizando una intensidad menor (2,5 mW/cm2 , SAR de 0,9-1,0 W/kg, 10 h/noche, 13 semanas) y no encontraron cambios significativos en la actividad motora de las ratas expuestas. Frey [1977] sometió ratas a RFR pulsada de 1300 MHz (pulsos de 0,5 ms, 1000 pps, densidad de potencia media de 0,65 o 0,2 mW/cm 2 , densidades de potencia máximas de 1,3 y 0,4 mW/cm 2 ). Informó de una disminución de la conducta agresiva inducida por el pellizco de la cola en ratas expuestas a RFR. Se observó un aumento de la latencia, una disminución de la duración y episodios de lucha tras el pellizco de la cola entre dos ratas irradiadas con RFR. También se informó de una disminución de la coordinación motora en una varilla motora en ratas expuestas a RFR pulsada (1300 y 1500 MHz, pulsos de 0,5 ms, 1000 pps). El efecto se produjo a densidades de potencia máximas entre 0,4 y 2,8 mW/cm 2 .
Rudnev et al. [1978] estudiaron el comportamiento de ratas expuestas a una RFR de 2375 MHz a 0,5 mW/cm2 ( SAR 0,1 W/kg), 7 h/día durante 1 mes. Informaron de disminuciones en la ingesta de alimentos, el tiempo de equilibrio en una cinta de correr y una barra inclinada, y la actividad motora en un campo abierto después de 20 días de exposición. Curiosamente, se encontró que la actividad en campo abierto aumentaba incluso a los 3 meses de la exposición. En un estudio de exposición a largo plazo [Johnson et al., 1983], las ratas fueron expuestas a una RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 10  s, 800 pps) desde las 8 semanas hasta los 25 meses de edad (22 h/día). La SAR corporal total media varió a medida que aumentaba el peso de las ratas y estuvo entre 0,4 y 0,15 W/kg. La actividad en campo abierto se midió en sesiones de 3 minutos con un aparato electrónico de campo abierto una vez cada 6 semanas durante los primeros 15 meses y en intervalos de 12 semanas en las últimas 10 semanas de exposición. Informaron de una actividad en campo abierto significativamente menor solo en la primera sesión de prueba y también se observó un aumento del nivel de corticosterona en sangre en ese momento. Los autores especularon que la RFR podría ser mínimamente estresante para las ratas.
D'Andrea et al. [1979, 1980] informaron una disminución de la actividad motora en una plataforma estabilimétrica y ningún cambio significativo en la actividad en rueda de carrera medida durante la noche en ratas expuestas a RFR de 2450 MHz (5 mW/cm2 , SAR 1,2 W/kg). Sin embargo, se observó un aumento en ambas mediciones en ratas expuestas a RFR de 915 MHz (5 mW/cm2 , SAR 2,5 W/kg). Estos cambios en la actividad locomotora podrían deberse al efecto térmico de la RFR.
En un experimento más reciente, Mitchell et al. [1988] estudiaron varias respuestas conductuales en ratas después de 7 h de exposición a RFR de onda continua de 2450 MHz (10 mW/cm2 , SAR promedio de 2,7 W/kg). Se observaron disminuciones en la actividad motora y la capacidad de respuesta (sobresalto) al ruido fuerte (8 kHz, 100 dB) inmediatamente después de la exposición. Luego, las ratas fueron entrenadas para realizar una tarea de evitación pasiva y se evaluó la retención del aprendizaje una semana después. No hubo diferencias significativas en la retención entre los animales expuestos a RFR y los expuestos simuladamente. Los autores concluyeron que la RFR alteró la capacidad de respuesta a nuevos estímulos ambientales en la rata.
Dos estudios investigaron los efectos de la RFR prenatal y posnatal en el comportamiento. Kaplan et al. [1982] expusieron grupos de monos ardilla preñados a partir del segundo trimestre de embarazo a RFR de 2450 MHz a SAR de 0, 0,034, 0,34 y 3,4 W/kg (3 h/día, 5 días/semana). La actividad motora de los monos se observó en diferentes momentos durante el tercer trimestre. No se observaron diferencias significativas entre los diferentes grupos de exposición. Después del nacimiento, algunas madres y neonatos fueron expuestos durante 6 meses a las mismas condiciones prenatales y luego las crías fueron expuestas durante otros 6 meses. El comportamiento de las madres y las crías se observó y calificó cada semana durante las primeras 24 semanas posparto. Los autores no observaron diferencias significativas en el comportamiento materno o la actividad general de las crías entre los diferentes grupos de exposición. También se estudiaron los cambios en el EEG evocados visualmente en la región occipital del cráneo de las crías a los 6, 9 y 12 meses de edad. No se informó ningún efecto significativo de la exposición perinatal a RF.
En otro estudio [Galvin et al., 1986], las ratas fueron expuestas a una RFR de 2450 MHz (10 mW/cm2 , 3 h/día) ya sea prenatalmente (días 5-20 de gestación, SAR de cuerpo entero estimado en 2-4 W/kg) o perinatalmente (prenatalmente y en los días 2-20 postnatal, SAR de cuerpo entero 16,5-5,5 W/kg). Se estudiaron varios comportamientos, incluyendo el comportamiento motor, sobresalto a estímulos acústicos y de soplo de aire, fuerza de agarre de las extremidades anteriores y posteriores, geotaxis negativa, reacción a estimulación térmica y resistencia a la natación en las ratas en varios momentos postnatal. Informaron una disminución en la resistencia a la natación (tiempo que permanece a flote en agua a 20 o C con un peso enganchado a la cola) en ratas de 30 días de edad expuestas perinatalmente. La respuesta de sobresalto por soplo de aire aumentó en magnitud en las ratas expuestas prenatalmente a los 30 días, pero disminuyó a los 100 días de edad. Los autores concluyeron que la exposición perinatal a RFR alteró la resistencia y la actividad motora gruesa en la rata. Sería interesante estudiar la neuroquímica o la morfología cerebral de estos animales. Como se describió en una sección anterior, Albert et al. [1981a,b] y Albert y Sherif [1988] observaron cambios morfológicos en el cerebelo de ratas sometidas a exposición a RFR perinatalmente a SAR más baja (2-3 W/kg). Es bien sabido que la interferencia de la maduración cerebelosa puede afectar el desarrollo motor de un animal [Altman, 1975].
O'Connor [1988] expuso ratas preñadas a una RFR de onda continua de 2450 MHz (27-30 mW/cm2 ) entre el día 1 y el día 18 o 19 de gestación (6 h/día). Sus crías fueron estudiadas a diferentes edades. No informó ningún efecto significativo de la exposición prenatal a la RFR en la prueba visual del acantilado, el comportamiento en campo abierto, el comportamiento de escalada en un plano inclinado y el comportamiento de evitación en una caja de transporte. Los animales expuestos mostraron una sensibilidad alterada a las pruebas relacionadas con la temperatura, evidenciada por la preferencia por la sección más fría de un callejón con gradiente de temperatura, una latencia más larga para desarrollar una convulsión inducida térmicamente y formaron grupos de agrupación más pequeños a los 5 días de edad.
 
Comportamientos aprendidos 
 
Muchos estudios han investigado el efecto de la exposición a RFR en la conducta aprendida. King et al. [1971] utilizaron RFR como señal en un experimento de supresión condicionada. En la supresión condicionada, primero se entrena a un animal para que produzca una determinada respuesta (p. ej., presionar una barra para obtener comida). Una vez que se alcanza una tasa constante de respuesta, un estímulo (p. ej., un tono) significará la llegada de un refuerzo negativo (p. ej., una descarga eléctrica en la pata). El animal pronto aprenderá el significado del estímulo y se producirá una disminución de la respuesta (supresión condicionada) después de la presentación del estímulo. En el experimento de King et al. [1971], se entrenó a ratas para que respondieran a una frecuencia fija para recibir agua azucarada como recompensa. En una sesión de 2 horas, se presentaba un tono o RFR y, ocasionalmente, seguido de una descarga eléctrica en la pata. Se utilizó como estímulo condicionado una radiación de radiofrecuencia de 2450 MHz modulada a 12 y 60 Hz y con SAR de 0,6, 1,2, 2,4, 4,8 y 6,4 W/kg. Con el entrenamiento, se observó una supresión condicionada constante con RFR a 2,4 W/kg y más.
Varios estudios utilizaron la RFR como un estímulo nocivo, es decir, un reforzador negativo, para inducir o mantener una conducta condicionada. En un artículo anterior, Monahan y Ho [1976] especularon que los ratones expuestos a la RFR tendían a cambiar la orientación de su cuerpo para reducir la SAR en el cuerpo, lo que sugiere que estaban evitando la radiación. Para apoyar el punto de que la RFR es un estímulo nocivo, Monahan y Henton [1977b] demostraron que se puede entrenar a los ratones para que produzcan una respuesta operante para escapar o evitar la RFR (2450 MHz, 40 W/kg).
En una serie de experimentos, Frey y sus asociados [Frey y Feld, 1975; Frey et al., 1975] demostraron que las ratas pasaban menos tiempo en el compartimento sin blindaje de una caja de transporte, cuando la caja estaba expuesta a RFR pulsada de 1200 MHz (pulsos de 0,5  s, 1000 pps, densidad de potencia media 0,2 mW/cm 2 , densidad de potencia máxima 2,1 mW/cm 2 ) que durante la exposición simulada. Cuando se utilizó una RFR de onda continua (1200 MHz, 2,4 mW/cm 2 ), las ratas no mostraron una preferencia significativa por permanecer en el lado blindado o no blindado de la caja. Los autores también informaron que las ratas expuestas a la RFR pulsada eran más activas. Hjeresen et al. [1979] replicaron este hallazgo utilizando RFR pulsado de 2880 MHz ( pulsos de 2,3  s, 100 pps, densidad de potencia media de 9,5 mW/cm 2 ) y demostraron que la preferencia de permanecer en el lado protegido de una shuttlebox durante la exposición a RFR podía generalizarse a un tono de 37,5 kHz. El enmascaramiento del efecto auditivo inducido por la radiación con un ruido de 10-20 kHz también impidió el desarrollo de la preferencia del lado de la shuttlebox durante la exposición a RFR pulsada. Estos datos sugieren que la preferencia lateral inducida por RFR pulsada se debe al efecto auditivo. En los estudios de Frey et al. [1975] y Hjeresen et al. [1979] también se informó de un aumento de la actividad motora cuando los animales fueron expuestos a la RFR pulsada. Curiosamente, este aumento inducido por RFR pulsada en la actividad motora no se vio afectado por el enmascaramiento del ruido. Por tanto, la evitación de RFR y la mejora de la actividad motora por RFR pulsada pueden implicar diferentes mecanismos neuronales. En relación con los experimentos anteriores, el efecto auditivo de la RFR pulsada se puede utilizar como una señal para modificar la conducta de un animal. Johnson et al. [1976] entrenaron ratas para que respondieran (haciendo toques con la nariz) en un programa de refuerzo de proporción fija para bolitas de comida en presencia de un tono (pulsos de 7,5 kHz, 10 pps, 3  s). El período reforzado se alternó con períodos sin recompensa cuando no se presentó ningún tono. Las ratas, después de aprender esta respuesta, respondieron cuando el tono fue reemplazado por RFR pulsada (918 MHz, pulsos de 10  s, 10 pps, energía por pulso 150  J/cm 2 ) durante los períodos reforzados y no recompensados. Aparentemente, la respuesta al tono se había generalizado a la RFR pulsada.
En otro experimento, Carroll et al. [1980] demostraron que las ratas no aprendieron a ir a un área "segura" en la jaula de exposición para evitar la exposición a RFR (918 MHz, pulso modulado a 60 Hz, SAR 60 W/kg), mientras que los animales aprendieron fácilmente a escapar de la descarga eléctrica en las patas yendo al área "segura". En un estudio posterior, Levinson et al. [1982] demostraron que las ratas podían aprender a entrar en un área "segura", cuando la RFR (918 MHz, 60 W/kg) se combinaba con un estímulo luminoso. Entrar en el área apagaría tanto la radiación como la luz. También demostraron que las ratas podían aprender a escapar entrando en el área "segura" cuando se presentaba RFR sola, pero aprendieron a un ritmo menor que cuando la RFR se combinaba con la luz.
Varios estudios investigaron el efecto de la RFR en la aversión condicionada al sabor. Se descubrió que el consumo de alimentos o bebidas de sabor nuevo seguido de un tratamiento que produjo enfermedad, por ejemplo, radiación X o veneno, un animal aprenderá a asociar el sabor con la enfermedad y más tarde evitará el alimento o la bebida. A diferencia del proceso de condicionamiento tradicional, donde el condicionamiento ocurre solo cuando la respuesta es seguida inmediatamente por el refuerzo, el condicionamiento de aversión al sabor puede ocurrir incluso si la enfermedad se induce 12 h después de la experiencia del sabor. Otra característica de la aversión condicionada al sabor es que el condicionamiento es muy selectivo. Un animal puede aprender a asociar el sabor con la enfermedad, pero no el lugar donde se tomó el alimento o la bebida, es decir, evitará el sabor, pero no el lugar donde se consumió el alimento o la bebida. Este fenómeno se conoce como "pertenencia", es decir, la asociación (condicionamiento) entre algunos pares de estímulos es más fácil que otros [García y Koelling, 1966; García et al., 1966]. Por lo tanto, la RFR tiene que producir el tipo “adecuado” de efecto adverso en el animal para que se produzca la aversión condicionada al gusto.
Monahan y Henton [1977a] irradiaron ratas durante 15 minutos con RFR de 915 MHz de diversas intensidades (hasta un SAR de ~17 W/kg) después de 15 minutos de acceso a una solución de sacarosa al 10% como sustituto del agua potable normal. Cuando a los animales se les ofreció la solución de sacarosa 24 h más tarde, no se observó aversión condicionada al sabor. Bebieron la misma cantidad de solución de sacarosa que el día anterior. La aversión condicionada al sabor también fue estudiada por Moe et al. [1976] y Lovely et al. [1977] en experimentos de diseño similar en los que las ratas fueron expuestas crónicamente a RFR de 918 MHz a 10 mW/cm2 ( SAR 3,9 W/kg) y 2,5 mW/cm2 ( SAR 1,0 W/kg), respectivamente. A las ratas se les proporcionó una solución potable de sacarina al 0,1% durante todo el período de exposición en el estudio de Moe et al. [1976] y entre la 9.ª y la 13.ª semana de exposición en el estudio de Lovely et al. [1977]. No observaron ninguna diferencia significativa en el consumo de solución de sacarina, ni una preferencia por el agua o la solución de sacarina entre los animales expuestos a RFR y los expuestos simuladamente. Por lo tanto, no se desarrolló ninguna aversión al sabor. Tal vez, la RFR no produce una enfermedad intensa o el tipo adecuado de "falta de pertenencia" para que se produzca el condicionamiento. Sin embargo, en otro estudio, Lovely y Guy [1975] informaron que las ratas que fueron expuestas a RFR de onda continua de 918 MHz durante 10 min a >25 mW/cm 2 (SAR ~22,5 W/kg) y luego se les permitió beber solución de sacarina, mostraron una reducción significativa en el consumo de sacarina cuando se las probó 24 h después. No se encontró ningún efecto significativo en ratas expuestas a RFR a 5 o 20 mW/cm 2 .
Además de utilizar la RFR como estímulo aversivo, también se ha utilizado como reforzador positivo. Marr et al. [1988] informaron que se podía entrenar a monos rhesus para que presionaran una palanca en un programa de proporción fija para obtener pulsos de 2 segundos de RFR (6500 MHz, 50 mW/cm 2 , SAR estimado 12 W/kg) cuando los monos se colocaban en un ambiente frío (0 o C).
En un estudio realizado por Bermant et al. [1979] se investigó el efecto térmico de la RFR utilizando el paradigma de condicionamiento clásico. Informaron que después de la combinación repetida de un tono de 30 segundos con RFR (2450 MHz, 10 segundos a SAR 420 W/kg o 30 segundos a SAR 220 W/kg), el tono, cuando se presentaba solo, podía provocar una hipertermia condicionada en la rata. Un efecto que puede ser relevante para el hallazgo de este experimento es que los cambios inducidos por fármacos en la temperatura corporal (hipertermia o hipotermia) en animales también pueden ser condicionados clásicamente [Cunningham et al., 1984].
Hemos llevado a cabo experimentos para investigar si los efectos de la RFR de bajo nivel sobre las acciones de las drogas psicoactivas y la actividad colinérgica central pueden ser condicionados clásicamente a las señales del entorno de exposición. Se ha informado del condicionamiento clásico de los efectos de las drogas con señales ambientales como estímulo condicionado y se ha sugerido que tales respuestas condicionadas desempeñan un papel en la respuesta, el abuso, la tolerancia y la abstinencia de las drogas [Le et al., 1979; Siegel, 1977, Siegel et al., 1982, Wikler, 1973a; Woods et al., 1969]. Descubrimos que los efectos de la RFR sobre la hipertermia inducida por anfetaminas y la actividad colinérgica en el cerebro pueden ser condicionados clásicamente a las señales ambientales [Lai et al., 1986b, 1987c].
En experimentos anteriores, informamos que la exposición aguda (45 min) a RFR de 2450 MHz con una SAR corporal total promedio de 0,6 W/kg atenuó la hipertermia inducida por anfetaminas [Lai et al., 1983] y disminuyó la HACU en la corteza frontal y el hipocampo [Lai et al., 1987b] en la rata. En los experimentos de condicionamiento, las ratas fueron expuestas a RFR pulsada de 2450 MHz ( pulsos de 2  s, 500 pps, 1,0 mW/cm 2 , SAR 0,6 W/kg) en diez sesiones diarias de 45 min. El día 11, los animales fueron expuestos a vergüenza durante 45 min y se estudió la hipertermia inducida por anfetaminas o la captación de colina de alta afinidad (HACU) en la corteza frontal y el hipocampo inmediatamente después de la exposición. En este paradigma, la RFR era el estímulo incondicionado y las señales en el entorno de exposición eran los estímulos neutros, que después de emparejarse repetidamente con el estímulo incondicionado se convirtieron en el estímulo condicionado. Así, el día 11, cuando los animales fueron expuestos simuladamente, el estímulo condicionado (las señales en el entorno) por sí solo provocaría una respuesta condicionada en los animales. En el caso de la hipertermia inducida por anfetaminas [Lai et al., 1986b], observamos una potenciación de la hipertermia en las ratas después de la exposición simulada. Por lo tanto, la respuesta condicionada (potenciación) fue opuesta a la respuesta incondicionada (atenuación) a la RFR. Esto se conoce como "condicionamiento paradójico" y se observa en muchos casos de condicionamiento clásico [cf. Mackintosh, 1974]. Además, descubrimos en el mismo experimento que, de manera similar a la respuesta incondicionada, la respuesta condicionada podría ser bloqueada por el fármaco naloxona, lo que implica la participación de opioides endógenos. En el caso de los cambios inducidos por RFR en la actividad colinérgica en el cerebro, nosotros [Lai et al., 1987c] encontramos que los efectos condicionados también ocurrieron en el cerebro de la rata después de la sesión de exposición simulada en el día 11. Se observó un aumento en HACU en el hipocampo (condicionamiento paradójico) y una disminución en la corteza frontal. Además, encontramos que el efecto de RFR en HACU hipocampal habituó después de 10 sesiones de exposición, es decir, no se observó ningún cambio significativo en HACU en el hipocampo en animales expuestos a RFR en el día 11. Por otro lado, el efecto de RFR en HACU cortical frontal no habituó después de la exposición repetida.
Wikler [1973b] y Eikelboom y Stewart [1982] dieron una explicación del fenómeno del condicionamiento paradójico: la dirección de la respuesta condicionada (igual o opuesta a la respuesta incondicionada) depende del lugar de acción del estímulo incondicionado, ya sea en el lado aferente o eferente del sistema de retroalimentación neuronal afectado. Por lo tanto, para comprender mejor los mecanismos neuronales de los efectos condicionados, debe identificarse el lugar de acción de la RFR en el sistema nervioso central.
Se han realizado pocos trabajos para investigar los efectos de la RFR en las funciones de la memoria. Nosotros [Lai et al., 1989b] estudiamos el efecto de la exposición aguda (20 o 45 min) a la RFR (2450 MHz, 1 mW/cm2 , SAR 0,6 W/kg) en el rendimiento de las ratas en un laberinto de brazos radiales, que mide el aprendizaje espacial y las funciones de la memoria. El laberinto consta de un eje circular central con brazos que irradian como los radios de una rueda. En esta tarea, los animales privados de comida son entrenados para explorar los brazos del laberinto para obtener refuerzo de comida al final de cada brazo. En cada sesión tienen que entrar en cada brazo una vez y una reentrada se considera un error. Esta tarea requiere la llamada "memoria de trabajo", es decir, la rata tiene que recordar los brazos en los que ya ha entrado durante el curso de una sesión. La memoria de trabajo requiere las funciones de las inervaciones colinérgicas en la corteza frontal y el hipocampo [Dekker et al., 1991; Levin, 1988]. Se ha demostrado que ambos se ven afectados por la exposición aguda a RFR [Lai et al., 1987b]. Nosotros [Lai et al., 1989b] encontramos que la exposición aguda (45 min) a RFR antes de cada sesión de carrera por el laberinto retardaba significativamente las habilidades de las ratas para desempeñarse en el laberinto. Cometieron significativamente más errores que las ratas expuestas simuladamente. Este resultado concuerda con el hallazgo neuroquímico de que 45 min de exposición a RFR disminuyeron la actividad de los sistemas colinérgicos en la corteza frontal y el hipocampo de las ratas [Lai et al., 1987b]. Sin embargo, 20 min de exposición a RFR, que aumentaron la actividad colinérgica en el cerebro, no afectaron significativamente el desempeño en el laberinto. Aparentemente, el aumento de la actividad colinérgica no puede mejorar aún más el desempeño, ya que los sistemas neuronales involucrados en la función de la memoria pueden estar funcionando a niveles óptimos en condiciones normales. En un experimento reciente [Lai et al., 1993], hemos demostrado que el déficit de memoria de trabajo inducido por microondas en el laberinto de brazos radiales se revirtió al tratar previamente a las ratas antes de la exposición con el agonista colinérgico fisostigmina o el antagonista opiáceo naltrexona, mientras que el tratamiento previo con el antagonista opiáceo periférico metioduro de naloxona no mostró ninguna reversión del efecto. Estos datos indican que tanto los sistemas de neurotransmisores colinérgicos como los opiáceos endógenos dentro del sistema nervioso central están involucrados en el déficit de memoria espacial inducido por microondas.
Varios estudios han investigado el efecto de la RFR en el aprendizaje y la respuesta de discriminación. Hunt et al. [1975] entrenaron ratas para presionar una barra para obtener recompensas de agua con sacarina en presencia de una luz intermitente (duración de 5 segundos) y para no responder en presencia de un tono (sin recompensa). Después de 30 minutos de exposición a RFR de 2450 MHz, modulada a 20 Hz y a una SAR de 6,5 o 11,0 W/kg, las ratas cometieron más errores en presencia de la luz, pero no hubo cambios significativos en la incidencia de errores de presión de barra cuando el tono estaba activado. El efecto fue más prominente en la tasa de dosis más alta. Galloway [1975] entrenó a monos rhesus en dos tareas conductuales para obtener una recompensa de comida. Una era una tarea de discriminación en la que el mono tenía que responder adecuadamente dependiendo de cuál de los dos estímulos se presentara. La otra tarea era una tarea de adquisición repetida en la que debía aprender una nueva secuencia de respuestas todos los días. Después del entrenamiento, los animales fueron irradiados con RFR de onda continua de 2450 MHz aplicados a la cabeza antes de cada sesión de comportamiento posterior. Las tasas de dosis integrales variaron de 5 a 25 W. Algunas de estas tasas de dosis causaron convulsiones en los monos. Se demostró que la radiación no ejercía un efecto significativo en la tarea de discriminación, mientras que se observó un déficit dependiente de la dosis en el rendimiento en la tarea de adquisición repetida. Cunitz et al., [1979] entrenaron a dos monos rhesus para mover una palanca en diferentes direcciones dependiendo de las condiciones de iluminación en la jaula de exposición para obtener refuerzo de comida en un programa de proporción fija. Después de que el rendimiento de los animales alcanzó un nivel estable y constante, se los irradió en la cabeza con RFR de onda continua de 383 MHz a diferentes intensidades en sesiones posteriores. La radiación comenzó 60 minutos antes y durante una sesión de respuesta. Los autores informaron una disminución en la tasa de respuesta correcta cuando la SAR en la cabeza alcanzó 22-23 W/kg. En otro estudio, Scholl y Allen [1979] expusieron monos rhesus a una RFR de onda continua de 1200 MHz con SAR de 0,8-1,6 W/kg y no observaron ningún efecto significativo de la radiación en una tarea de seguimiento visual.
De Lorge [1976] entrenó a monos rhesus en una tarea de vigilancia auditiva (observación-respuesta). La tarea requería actividades sensoriomotoras continuas en las que los monos tenían que coordinar sus respuestas motoras de acuerdo con las señales de estímulo presentadas. En la tarea, los monos tenían que presionar la palanca derecha que producía un tono de 1070 Hz durante 0,5 segundos o un tono de 2740 Hz. El tono de 1070 Hz señalaba una situación sin recompensa. Presionar una palanca izquierda cuando el tono de 2740 Hz estaba activado produciría una recompensa de comida. La presentación del tono de frecuencia más alta se realizó en un programa de intervalo variable. Después de que los monos aprendieron a realizar la tarea a un nivel constante, se los irradió con RFR de 2450 MHz de diferentes intensidades. Se observó una disminución del rendimiento y un aumento del tiempo de latencia al presionar la palanca izquierda cuando la densidad de potencia en la cabeza era de 72 mW/ cm2 . Los déficits podrían deberse a un aumento de la temperatura colónica después de la exposición a la RFR de alta intensidad.
De Lorge [1979] entrenó a monos ardilla para que respondieran a otra tarea de observación-respuesta utilizando señales visuales. Después de aprender la tarea, los animales fueron expuestos a una RFR de 2450 MHz (modulada sinusoidalmente a 120 Hz) durante 30 o 60 minutos a diferentes densidades de potencia (10-75 mW/cm 2 ) en sesiones posteriores. Su desempeño se vio alterado a densidades de potencia >50 mW/cm 2 . La alteración dependía de la densidad de potencia y se producía cuando la temperatura rectal aumentaba más de 1 o C. En un experimento más reciente, de Lorge [1984] estudió monos rhesus entrenados en la tarea de vigilancia auditiva y los efectos de la exposición a RFR de diferentes frecuencias (225, 1300 y 5800 MHz). Se observó una reducción del rendimiento en diferentes umbrales de densidad de potencia para las frecuencias estudiadas: 8,1 mW/cm2 ( SAR 3,2 W/kg) para 225 MHz, 57 mW/cm2 ( SAR 7,4 W/kg) para 1300 MHz y 140 mW/cm2 ( SAR 4,3 W/kg) para 5800 MHz. de Lorge concluyó que la alteración del comportamiento bajo diferentes frecuencias de exposición estaba más correlacionada con el cambio de temperatura corporal. La alteración se produjo cuando la temperatura colónica del animal había aumentado en 1 o C.
Muchos estudios han investigado los efectos de la RFR en la conducta controlada por un programa de refuerzo. Sanza y de Lorge [1977] entrenaron ratas en un programa de intervalo fijo para bolitas de comida. Después de 60 minutos de exposición a una RFR de 2450 MHz (modulada a 120 Hz) a 37,5 mW/cm 2 , se observó una disminución en la respuesta con un inicio abrupto. Este efecto fue más pronunciado en ratas con una línea base alta de tasa de respuesta en el programa de intervalo fijo. No se observó ningún efecto significativo en la respuesta a densidades de potencia de 8,8 y 18,4 mW/cm 2 .
D'Andrea et al. [1976] entrenaron ratas para presionar una barra para obtener comida en un programa de intervalos variables.
Después de alcanzar una tasa de respuesta constante, los animales fueron irradiados con RFR de onda continua de 360, 480 o 500 MHz. Las tasas de presión de la barra se redujeron solo cuando las ratas fueron expuestas a la radiación de 500 MHz a una SAR de aproximadamente 10 W/kg. Los animales también mostraron signos significativos de estrés térmico. En un estudio posterior [D'Andrea et al., 1977] se estudiaron RFR de diferentes frecuencias e intensidades en su efecto sobre la tasa de presión de la barra en un programa de intervalo variable. Se encontró que el tiempo de latencia de interrupción para responder después de que se encendió la radiación se correlacionó con la tasa de aumento de la temperatura corporal del animal. Estos experimentos demostraron definitivamente el efecto térmico de RFR sobre el comportamiento operante.
Gage [1979a] entrenó ratas en un programa de intervalo variable para el refuerzo de comida. Diferentes grupos de ratas fueron expuestas durante la noche (15 h) a RFR de onda continua de 2450 MHz a 5, 10 o 15 mW/cm2 . Las respuestas se probaron inmediatamente después de la exposición. No se encontró diferencia significativa en el rendimiento entre las ratas expuestas a RFR y las expuestas al tratamiento simulado cuando la exposición se realizó a una temperatura ambiente de 22 oC . Sin embargo, se encontró una reducción dependiente de la densidad de potencia en la tasa de respuesta y un aumento en la duración de la respuesta en las ratas expuestas a RFR cuando la irradiación se realizó a 28 oC . A la temperatura ambiente más alta, la disipación de calor del cuerpo fue menos eficiente y las ratas expuestas tuvieron temperaturas corporales más altas después de la exposición.
Lebovitz [1980] también estudió los efectos de la RFR pulsada a 1300 MHz (pulsos de 1  s, 600 pps) en ratas que presionaban una barra en un programa de intervalo fijo para el refuerzo de comida. Se estudiaron tanto las presiones de barra reforzadas con comida como las presiones de barra sin recompensa durante los intervalos. No se detectó ningún efecto significativo en ambos tipos de respuesta a una SAR de 1,5 W/kg. Sin embargo, a 6 W/kg, hubo una ligera reducción en las presiones de barra recompensadas y una gran reducción en las presiones de barra sin recompensa. Los autores concluyeron que la conducta sin recompensa era más susceptible al efecto de la RFR que la conducta recompensada. Sagan y Medici [1979] informaron sobre otro experimento relacionado en el que se les dio acceso a agua a polluelos privados de agua en intervalos fijos independientemente de sus respuestas. Durante el tiempo entre las presentaciones de agua, los polluelos mostraron un aumento en la actividad motora conocida como "conducta intermedia". La exposición a una frecuencia de radiofrecuencia de 450 MHz modulada en amplitud a 3 y 16 Hz con densidades de potencia de 1 o 5 mW/cm2 durante la sesión no tuvo un efecto significativo en el "comportamiento provisional".  
Los efectos de la RFR sobre la secuencia de respuesta operante compleja y los programas de refuerzo se estudiaron en varios experimentos. de Lorge y Ezell [1980] probaron ratas en una tarea de comportamiento de vigilancia durante la exposición a RFR pulsada de 5620 MHz y luego a RFR pulsada de 1280 MHz. En esta tarea, las ratas tenían que discriminar dos tonos para presionar una de las dos barras de manera apropiada para el refuerzo de comida. Se observó una disminución del comportamiento a una SAR de 2,5 W/kg con la radiación de 1280 MHz, pero a 4,9 W/kg con la radiación de 5620 MHz. Gage [1979b] entrenó a ratas para alternar respuestas entre 2 palancas entre 11 y 30 veces para un refuerzo de comida. Se observó una disminución en las tasas de respuesta después de 15 horas de exposición a RFR de onda continua de 2450 MHz a 10, 15 y 20 mW/cm 2 (0,3 W/kg por mW/cm 2 ).
Thomas et al. [1975] entrenaron ratas para presionar dos barras: una proporción fija de 20 en la barra derecha (20 presiones de barra produjeron una recompensa de bolita de comida) y refuerzo diferencial de baja frecuencia (DRL) en la barra izquierda (las presiones de barra debían estar separadas por al menos 18 segundos y no más de 24 segundos para producir una recompensa). Hubo un período de tiempo de espera entre los programas, es decir, no hubo refuerzo disponible para responder. Los animales fueron evaluados 5-10 minutos después de 30 minutos de exposición a RFR de onda continua de 2450 MHz, pulsada de 2860 MHz (pulsos de 1  s, 500 pps) o pulsada de 9600 MHz (pulsos de 1  s, 500 pps) a varias densidades de potencia. Se observó un aumento en la tasa de respuesta de DRL con radiación de 2450 MHz >7,5 mW/cm2 ( SAR 2,0 W/kg), RFR de 2860 MHz >10 mW/cm2 ( 2,7 W/kg) y RFR de 9600 MHz >5 mW/cm2 ( SAR 1,5 W/kg). Se observó una disminución en la tasa de respuesta en el programa de relación fija en las tres frecuencias cuando la densidad de potencia fue mayor de 5 mW/cm2 . Además, se observó un aumento en la tasa de respuesta durante los períodos de espera bajo la irradiación de las tres frecuencias de RFR a más de 5 mW/ cm2 .
En otro estudio, Thomas et al. [1976] entrenaron ratas para presionar una barra en un programa en tándem utilizando 2 barras. Presionar la barra derecha al menos 8 veces antes de presionar la barra izquierda les daría una recompensa en forma de bolita de comida. Se observó una disminución dependiente de la densidad de potencia en el porcentaje de realizar 8 o más respuestas consecutivas en la barra derecha antes de presionar la barra izquierda en los animales después de 30 minutos de exposición a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 1  s, 500 pps) a densidades de potencia de 5, 10 y 15 mW/cm 2 .
Schrot et al [1980] también entrenaron ratas para aprender una nueva secuencia diaria de presionar tres barras para el refuerzo de comida. Se observó un mayor número de errores y una disminución de las tasas de aprendizaje en los animales después de 30 minutos de exposición a RFR pulsada de 2800 MHz (pulsos de 2  s, 500 pps) a densidades de potencia promedio de 5 y 10 mW/cm 2 (SAR 0,7 y 1,7 W/kg, respectivamente). No se observó ningún efecto significativo en el rendimiento a densidades de potencia de 0,25, 0,5 y 1 mW/cm 2 .
Varios estudios investigaron los efectos de la exposición crónica a RFR en el comportamiento controlado por un programa. Mitchell et al. [1977] entrenaron ratas para responder a un programa mixto de refuerzo (FR-5 EXT-15 seg), en el que 5 respuestas darían una recompensa y luego se requería un lapso de tiempo de 15 segundos (periodo de extinción) antes de que se recompensara una nueva respuesta. Además, el programa de refuerzo fue efectivo cuando una lámpara estaba encendida, mientras que no se dio refuerzo cuando la lámpara estaba apagada. Luego, las ratas fueron expuestas a RFR de 2450 MHz (SAR promedio 2,3 W/kg) durante 22 semanas (5 h/día, 5 días/semana) y se probaron en diferentes momentos durante el período de exposición. Las ratas expuestas a RFR mostraron respuestas más altas durante el período de extinción, lo que indica una discriminación más pobre de las señales de respuesta. En otra tarea también preentrenada, las ratas tuvieron que presionar una barra para posponer el inicio de descargas eléctricas en los pies sin señal (paradigma de evitación sin señal). No se observó ninguna diferencia significativa en el desempeño de esta tarea entre los animales expuestos a RFR y los expuestos a vergüenza.
D'Andrea et al. [1986a,b] realizaron dos series de experimentos bien diseñados para investigar los efectos de la exposición crónica a RFR en el comportamiento. En un experimento, las ratas fueron expuestas durante 14 semanas (7 h/día, 7 días/semana) a RFR de onda continua de 2450 MHz a 2,5 mW/cm2 ( SAR 0,7 W/kg). Se observó una disminución en el umbral de detección de descargas eléctricas en las patas (es decir, un aumento de la sensibilidad) en las ratas irradiadas durante el período de exposición. Se observó un aumento del comportamiento exploratorio en campo abierto en las ratas a los 30 días posteriores a la exposición. Después de la exposición, las ratas fueron entrenadas para presionar la barra en un criterio de tiempo entre respuestas (IRT). En este programa, los animales tenían que responder dentro de los 12 a 18 segundos posteriores a la respuesta anterior para recibir una recompensa de comida. Las ratas expuestas a la radiación de radiofrecuencia emitieron más respuestas durante el período de entrenamiento. Cuando se completó el entrenamiento, las ratas expuestas a RFR tuvieron una menor eficiencia en la presión de la barra para obtener bolitas de comida, es decir, dieron respuestas más inapropiadas y recibieron menos bolitas de comida que las ratas expuestas simuladamente durante una sesión. En una prueba de shuttlebox de evitación activa bidireccional señalizada, las ratas expuestas a RFR mostraron una respuesta de evitación menor que las ratas expuestas simuladamente durante el entrenamiento; sin embargo, no se detectó ninguna diferencia significativa en las respuestas en la prueba shuttlebox a los 60 días después de la exposición entre los animales expuestos a RFR y los expuestos simuladamente. En otra serie de experimentos, las ratas fueron expuestas a RFR de 2450 MHz a 0,5 mW/cm2 ( SAR 0,14 W/kg) durante 90 días (7 h/día, 7 días/semana). Se estudió el comportamiento en campo abierto, el rendimiento de shuttlebox y el comportamiento de presión de barra controlado por programa IRT para bolitas de comida al final del período de exposición. En las ratas expuestas a RFR se observó un pequeño déficit en el rendimiento del shuttlebox y un aumento en la frecuencia de presión de la barra. Al resumir los datos de estas dos series de experimentos [D'Andrea et al., 1986a,b], D'Andrea y sus colaboradores concluyeron que el umbral de los efectos conductuales y fisiológicos de la exposición crónica a RFR en las ratas estudiadas en sus experimentos se produjo entre las densidades de potencia de 0,5 mW/cm2 ( SAR 0,14 W/kg) y 2,5 mW/cm2 ( SAR 0,7 W/kg).
Recientemente, D'Andrea et al. [1989] estudiaron los efectos conductuales de pulsos RFR de alta potencia pico de 1360 MHz. Se expuso a monos Rhesus que realizaban tareas conductuales relacionadas con el tiempo (tiempo entre respuestas, discriminación temporal y respuestas de intervalo fijo) a RFR de alta potencia pico (131,8 W/cm2 rms , frecuencia de repetición de pulsos de 2-32 Hz). No se observó ninguna alteración significativa en el rendimiento de los monos.
Akyel et al. [1991] también estudiaron los efectos de la exposición a pulsos RFR de alta potencia pico sobre el comportamiento. En su experimento, ratas preentrenadas para presionar la barra para el refuerzo de comida en un programa de proporción fija, intervalo variable o DRL fueron expuestas durante 10 minutos a pulsos de 1250 MHz. Cada pulso (de 10  s de ancho) generó una absorción corporal específica de 2,1 J/kg, que corresponde a una SAR media corporal de 0,21 mW/kg. La frecuencia del pulso se ajustó para producir diferentes dosis totales (0,5-14 kJ/kg). Solo en la dosis más alta (14 kJ/kg), se observó la interrupción de la respuesta después de la exposición, cuando la temperatura colónica aumentó en ~2,5 o C. La respuesta se reanudó cuando la temperatura colónica volvió a estar 1,1 o C por encima del nivel previo a la exposición. Cuando se reanudó la respuesta, las tasas de respuesta en los programas de proporción fija e intervalo variable estaban por debajo del nivel de referencia previo a la exposición. Las respuestas en el programa DRL fueron demasiado variables como para permitir sacar conclusiones. Los autores concluyeron que el efecto de los pulsos RFR de alta potencia máxima en el comportamiento controlado por el programa se debía a la hipertermia.
El condicionamiento de la conducta mediante diferentes programas de refuerzo genera respuestas de base estables con patrones y tasas reproducibles. La conducta se puede mantener durante un largo período de tiempo (horas) y en diferentes sesiones experimentales. Por lo tanto, la conducta controlada por un programa proporciona un medio poderoso para el estudio de la interacción RFR-conducta en animales. Por otro lado, la conducta implica interacciones complejas de estímulo-respuesta. Es difícil concluir a partir de los efectos de RFR en la conducta controlada por un programa los mecanismos neuronales subyacentes involucrados.
En cierto sentido, estos estudios de RFR son similares a los de los fármacos psicoactivos. Existe una gran cantidad de literatura disponible sobre este último tema. Una revisión de la literatura sobre los efectos de los fármacos psicoactivos en la conducta controlada por un programa revela la complejidad de la interacción y la limitación en la interpretación de los datos. En general, los efectos de los fármacos psicoactivos en la conducta controlada por un programa dependen de la dosis. En muchos casos, especialmente en la conducta mantenida por refuerzo positivo, se ha informado de una función de U invertida, es decir, la conducta aumenta con dosis bajas y disminuye con dosis altas del fármaco. Además, la forma en que un determinado fármaco afecta a la conducta controlada por un programa depende de tres factores principales: a) el nivel de referencia y el patrón de respuesta del animal: una regla general es que los fármacos tienden a disminuir la tasa cuando la tasa de respuesta de referencia es alta y viceversa. Esto se conoce como dependencia de la tasa y es cierto con los estimulantes psicomotores, los tranquilizantes mayores y menores, los sedantes-hipnóticos y los narcóticos; (b) el programa de reforzamiento: además de su efecto sobre la tasa de respuesta de línea base, un programa de reforzamiento puede tener otros efectos específicos sobre las respuestas. Por ejemplo, la anfetamina tiene diferentes efectos sobre las respuestas mantenidas en el programa DRL y el programa de respuesta con castigo suprimido, aunque ambos programas generan una tasa de respuesta baja similar; y (c) el control de estímulo involucrado en el estudio: por ejemplo, las respuestas mantenidas por descarga eléctrica son más resistentes a los efectos de la droga que las respuestas mantenidas por reforzadores positivos. Por otro lado, algunas drogas tienen efectos diferenciales sobre la respuesta de evitación señalizada frente a la de evitación continua.
Por lo tanto, para comprender completamente el efecto de la RFR, los parámetros de la radiación (diferentes tasas de dosis, frecuencia, duración de la exposición, etc.), diferentes programas de reforzamiento y procedimientos de condicionamiento deben estudiarse y considerarse cuidadosamente. Sin embargo, hay evidencia de que los factores determinantes anteriores sobre la conducta controlada por el programa también pueden aplicarse en el caso de la RFR. La exposición a la RFR causó una disminución en la tasa de respuesta cuando se utilizó un programa de intervalo variable que produce una tasa constante de respuesta [D'Andrea et al., 1976; 1977; Gage, 1979a], y un aumento en la respuesta cuando se utilizó el programa de reforzamiento DRL [Thomas et al., 1975]. Esto puede reflejar el efecto de dependencia de la tasa. Por otro lado, el control del estímulo como determinante del resultado de la respuesta se vio en el estudio de Lebovitz [1980] cuando las respuestas no recompensadas fueron interrumpidas más por la RFR que las respuestas recompensadas, y el estudio de Hunt et al. [1975] que mostró la relación inversa. En el primer experimento se utilizó un programa de intervalo fijo, mientras que en el segundo se estudió un paradigma de discriminación.
Otro punto relacionado es que la mayoría de las drogas psicoactivas afectan la temperatura corporal. Los estimulantes causan hipertermia, los barbitúricos causan hipotermia y los narcóticos tienen un efecto bifásico sobre la temperatura corporal (hipertermia en dosis bajas e hipotermia en dosis altas). No es raro observar un cambio de 2-3 ° C dentro de los 30 minutos posteriores a la administración de una droga. Sin embargo, al revisar la literatura, no existe una correlación general entre los efectos de las drogas sobre la temperatura corporal y el comportamiento controlado por un programa. Por lo tanto, la temperatura corporal puede no ser un factor importante en la respuesta de un animal bajo un comportamiento controlado por un programa, al menos en el caso de las drogas psicoactivas. Por el contrario, algunos de los experimentos descritos anteriormente sugieren firmemente el papel de la hipertermia en el efecto de la RFR sobre el comportamiento. Tal vez, un aumento repentino y grande en la temperatura corporal como en el caso de la RFR puede tener un efecto importante en la respuesta.
En términos generales, cuando se observaron efectos, la RFR alteró la conducta operante en animales, como en los casos de respuesta de discriminación [de Lorge y Ezell, 1980; Hunt et al., 1975; Mitchell et al., 1977], aprendizaje [Lai, 1989b; Schrot et al., 1980] y evitación [D'Andrea et al., 1986a,b]. Esto es especialmente cierto cuando la tarea involucraba programas complejos y secuencia de respuesta. En ningún caso se ha informado de una mejora en la conducta operante después de la exposición a RFR. Es interesante que solo se informen interrupciones en la conducta por exposición a RFR. En los estudios sobre EEG, se ha informado tanto de excitación (desincronización) como de depresión (sincronización) después de la exposición a RFR [Bawin et al., 1979; Chizhenkova, 1988; Chou et al., 1982b; Dumansky y Shandala, 1976; Goldstein y Sisko, 1974; Dumansky y Shandala, 1976; Takeshima et al., 1979]. También se ha informado que la actividad motora aumenta [D'Andrea et al., 1979, 1980; Hunt et al., 1975; Mitchell et al., 1977; Rudnev et al., 1978] y disminuye [Johnson et al., 1983; Mitchell et al., 1988; Moe et al., 1976; Rudnev et al., 1978] después de la exposición a RFR. Si estas mediciones pueden considerarse como indicaciones de excitación y depresión electrofisiológicas y conductuales, debería producirse una mejora en la conducta operante en determinadas condiciones de exposición a RFR. Esto es especialmente cierto con la conducta de evitación. Los estimulantes psicomotores que provocan desincronización del EEG y activación motora mejoran la conducta de evitación, mientras que los tranquilizantes que tienen efectos opuestos sobre el EEG y la actividad motora disminuyen la conducta de evitación. 
 
 
DISCUSIÓN GENERAL
 
Después de revisar los estudios sobre los efectos de la RFR en el sistema nervioso central, me viene a la mente una pregunta obvia: "¿Cuál es el mecanismo responsable de los efectos reportados?" En la mayoría de los casos, especialmente los estudios in vivo en los que se utilizaron altas intensidades de irradiación que resultaron en un aumento de la temperatura corporal, el efecto térmico es probablemente la respuesta. Incluso en los casos en los que no se detectó un cambio significativo en la temperatura corporal, el efecto térmico no se puede excluir. Un animal puede mantener su temperatura corporal disipando activamente la carga de calor de la radiación. La activación de los mecanismos termorreguladores puede conducir a cambios neuroquímicos, fisiológicos y de comportamiento. La temperatura se puede controlar mejor durante los estudios in vitro. El calentamiento desigual de la muestra aún puede generar gradientes de temperatura, que pueden afectar las respuestas normales del espécimen estudiado. Sin embargo, varios puntos planteados por algunos experimentos sugieren que la respuesta no es simple. Son: (a) Los "controles de calentamiento" no producen el mismo efecto de la RFR [D'Inzeo et al., 1988; Seaman y Wachtel, 1978; Synder, 1971; Johnson y Guy, 1971; Wachtel et al., 1975]; (b) Se informan efectos de ventana [Bawin et al.,
1975, 1979; Blackman et al., 1979, 1980a,b, 1989; Chang et al., 1982; Dutta et al., 1984, 1989, 1992; Lin-Liu y Adey, 1982; Oscar y Hawkins, 1977; Sheppard et al., 1979]; (c) La RFR modulada o pulsada es más eficaz para causar un efecto o produce un efecto diferente en comparación con la radiación de onda continua de la misma frecuencia [Arber y Lin, 1985; Baranski, 1972;
Frey et al., 1973, 1975; Oscar y Hawkins, 1977; Sanders et al., 1983]; (d) Diferentes frecuencias de RFR producen diferentes efectos [D'Andrea et al., 1979, 1985; de Lorge y Ezell, 1980; Sanders et al., 1984; Thomas et al., 1975]; y (e) Diferentes orientaciones de exposición o sistemas de exposición producen diferentes efectos en el mismo SAR promedio de cuerpo entero [Lai et al., 1984a, 1988].
Creo que la mayoría de estos efectos pueden explicarse por los siguientes factores:
1. No se conocían completamente las propiedades físicas de la absorción de RFR en el cuerpo ni los mecanismos por los cuales la RFR afecta las funciones biológicas. Además, el uso de diferentes condiciones de exposición dificulta la comparación de los resultados de diferentes experimentos.
2. Las características del sistema de respuesta, es decir, la variable dependiente, no se comprendían por completo. En muchos casos, no se conocía el mecanismo subyacente del sistema de respuesta estudiado.
3. En muchos casos no se estableció una relación dosis-respuesta y se sacaron conclusiones a partir de una única intensidad de RFR o duración de exposición.
Es bien sabido que la distribución de RFR en un objeto expuesto depende de muchos factores como la frecuencia, la orientación de la exposición, la constante dieléctrica del tejido, etc. D'Andrea et al. [1987] y McRee y Davis [1984] señalaron la distribución desigual de la energía absorbida en el cuerpo de un animal expuesto con la existencia de 'puntos calientes'. En experimentos que estudiaban el sistema nervioso central, Williams et al. [1984d] también informaron de un gradiente de temperatura en el cerebro de ratas expuestas a RFR. Las estructuras situadas en el centro del cerebro, como el hipotálamo y el bulbo raquídeo, tenían temperaturas más altas que las localizaciones periféricas, como la corteza cerebral. En un estudio de Chou et al. [1985a], se hicieron comparaciones de las SAR locales en ocho sitios cerebrales de ratas expuestas bajo siete condiciones de exposición, incluyendo exposición en una guía de onda circular con la cabeza o cola de un animal de frente a la fuente de radiación, exposiciones de campo cercano y campo lejano con campo E o H paralelo al eje largo del cuerpo, y exposición dorsal en una cámara anecoica en miniatura con campo E o H paralelo al eje largo del cuerpo. El análisis estadístico de los datos mostró que a) había una diferencia significativa en las SAR locales en las ocho regiones cerebrales medidas bajo cada condición de exposición, y b) el patrón de absorción de energía en diferentes regiones del cerebro dependía de la condición de exposición. Sin embargo, debe señalarse que en otro estudio [Ward et al., 1986], no se detectaron "puntos calientes" de temperatura en los cerebros de cadáveres de ratas y ratas anestesiadas después de la irradiación con RFR de 2450 MHz. Se encontró que los aumentos de temperatura en varias regiones del cerebro eran uniformes y dependientes de la densidad de potencia de la radiación.
Una pregunta que uno podría hacerse es si diferentes patrones de absorción en el cerebro o el cuerpo podrían provocar diferentes respuestas biológicas en el animal. Si esto es positivo, los posibles resultados del estudio de la investigación bioelectromagnética son: (1) una respuesta será provocada por algunas condiciones de exposición y no por otras, y (2) diferentes patrones de respuesta son provocados por diferentes condiciones de exposición, incluso aunque las tasas de dosis promedio en las condiciones sean iguales. Nosotros [Lai et al., 1984a] informamos de una diferencia en las respuestas a los efectos hipotérmicos del pentobarbital dependiendo de si la rata fue expuesta con su cabeza mirando hacia o lejos de la fuente de radiación en la guía de ondas con el SAR corporal total promedio en ambas condiciones permaneciendo igual; sin embargo, los patrones de absorción de energía en el cuerpo y el cerebro diferían en las dos condiciones de exposición. Los estudios de la actividad de la HACU en las diferentes regiones del cerebro [Lai et al., 1988] también demostraron que se podían desencadenar diferentes respuestas utilizando diferentes sistemas de exposición o diferentes formas de onda de RFR (onda continua o pulsada) con la SAR corporal total promedio mantenida constante bajo cada condición de exposición. Estos datos indican que la distribución de energía en el cuerpo y otras propiedades de la radiación pueden ser factores importantes para determinar el resultado de los efectos biológicos de la RFR. Una serie de estudios de Frei et al. [1989a,b] también demostraron algunos resultados interesantes sobre este tema. Se estudiaron los efectos de las RFR de alta intensidad de 2450 y 2800 MHz sobre la frecuencia cardíaca, la presión arterial y la frecuencia respiratoria en ratas anestesiadas con ketamina. Ambas frecuencias produjeron aumentos en la frecuencia cardíaca y la presión arterial y no se observó ninguna diferencia significativa si se utilizó radiación de onda continua o pulsada. Sin embargo, se observó una diferencia cuando los animales fueron expuestos con sus cuerpos paralelos al campo H o E. En el caso de la RFR de 2450 MHz, la exposición con orientación E produjo mayores aumentos en la frecuencia cardíaca y la presión arterial que la exposición con orientación H; mientras que no se observó ninguna diferencia significativa en los efectos entre las dos orientaciones de exposición con la radiación de 2800 MHz. Los autores especularon que las diferencias podrían atribuirse a la temperatura subcutánea más alta y al aumento más rápido de la temperatura colónica en la orientación E cuando las ratas estuvieron expuestas a 2450 MHz que a 2800 MHz. Una vez más, esto señala que las diferencias sutiles en los parámetros de exposición podrían conducir a diferentes respuestas. Por lo tanto, debido al patrón peculiar de deposición de energía y calentamiento por RFR, puede ser imposible replicar el efecto térmico de la RFR mediante calentamiento general, es decir, el uso de controles de temperatura.
El hecho de que los datos dosimétricos se basaran en modelos estacionarios que suelen mostrar patrones discretos de absorción de energía complica aún más la cuestión. En estudios con animales, a menos que el animal esté sujeto, el patrón de absorción de energía cambia durante el período de exposición dependiendo de la posición y la orientación del animal. Una posible solución sería realizar experimentos de exposición a largo plazo, de modo que el patrón de absorción en promedio sería más uniforme.
Otra consideración importante con respecto a los efectos biológicos de la RFR es la duración o el número de episodios de exposición. Esto se demuestra por los resultados de algunos de los estudios sobre los efectos neurológicos de la RFR. Dependiendo de las respuestas estudiadas en los experimentos, podrían producirse varios resultados: se observó un efecto solo después de una exposición prolongada (o repetida), pero no después de una exposición aguda [Baranski, 1972; Baranski y Edelwejn, 1968, 1974; Mitchell et al., 1977; Takashima et al., 1979], un efecto desapareció después de una exposición prolongada sugiriendo habituación [Johnson et al., 1983; Lai et al., 1987c, 1992a], y se observaron diferentes efectos después de diferentes duraciones de exposición [Baranski, 1972; Dumanski y Shandala, 1974; Grin, 1974; Lai et al., 1989a, 1989b; Servantie et al., 1974; Snyder, 1971]. Todas estas diferentes respuestas informadas pueden explicarse como debidas a las diferentes características de la variable dependiente estudiada. Una pregunta interesante relacionada con esto es si la intensidad y la duración de la exposición interactúan o no, por ejemplo, ¿puede la exposición a una intensidad baja durante un período prolongado producir el mismo efecto que la exposición a una radiación de alta intensidad durante un período más corto?
Por lo tanto, aunque el patrón o la duración de la exposición a la RFR esté bien definido, la respuesta del sistema biológico estudiado seguirá siendo impredecible si carecemos de un conocimiento suficiente del sistema de respuesta. En la mayoría de los experimentos sobre los efectos neurológicos de la RFR, no se comprendió por completo el mecanismo subyacente de la variable dependiente. El propósito de la mayoría de los estudios fue identificar y caracterizar los posibles efectos de la RFR en lugar de los mecanismos subyacentes responsables de los efectos. Esta falta de conocimiento del sistema de respuesta estudiado no es poco común en la investigación biológica. En este sentido, puede ser apropiado comparar los efectos biológicos y neurológicos de la RFR con los del etanol. Ambas entidades ejercen efectos no específicos sobre múltiples órganos del cuerpo. Sus efectos son inespecíficos, porque tanto el etanol como la RFR no actúan sobre receptores específicos. Los efectos biológicos del etanol podrían ser una acción general sobre la fluidez de la membrana celular.
Al revisar la literatura sobre los efectos neurológicos del etanol, se observa cierta similitud con los de la RFR. En ambos casos, se informó que una amplia variedad de procesos neurológicos se vieron afectados después de la exposición, pero sin un mecanismo conocido. Por otra parte, se encontraron datos inconsistentes con frecuencia. Por ejemplo, en el caso de los efectos del etanol sobre los receptores de dopamina en el cerebro, diferentes investigadores han informado de un aumento [Hruska, 1988; Lai et al., 1980], una disminución [Lucchi et al., 1988; Syvalahti et al., 1988] y ningún cambio significativo [Muller, 1980; Tabakoff y Hoffman, 1979] en la concentración del receptor. Tales inconsistencias han existido desde fines de los años 70 y no ha habido una explicación satisfactoria para ellas. En la literatura también se han publicado resultados de investigaciones similares sobre aumento, disminución y ausencia de cambios significativos en la concentración de receptores colinérgicos muscarínicos en la corteza cerebral de animales tratados con etanol [Kuriyama y Ohkuma, 1990]. La dosis y la vía de tratamiento con etanol, la frecuencia de administración y la especie animal estudiada, etc., podrían atribuirse a variaciones en los resultados [Keane y Leonard, 1989]. Como hemos comentado anteriormente, estas consideraciones sobre los parámetros del tratamiento también se aplican al estudio de los efectos biológicos de la RFR. Estos se complican aún más por las propiedades especiales de la radiación, como la forma de onda y la modulación. Además, los efectos de la RFR podrían tener un inicio y un final rápidos cuando se encendía y apagaba la fuente, mientras que el efecto biológico del etanol depende de las tasas de absorción y metabolismo.
Por lo tanto, es importante comprender las características de respuesta de las variables dependientes a diferentes parámetros de RFR, como la densidad de potencia, la frecuencia, la forma de onda, etc. La falta de conocimiento sobre dichas características puede explicar algunas de las discrepancias en los resultados de la investigación bioelectromagnética en la literatura. Las características de respuesta no lineales se observan con frecuencia en los sistemas biológicos, porque intervienen diferentes mecanismos en la producción de una respuesta. Por ejemplo, en el caso de la actividad locomotora inducida por apomorfina, una dosis baja de apomorfina (p. ej., 0,1 mg/kg) disminuye la actividad locomotora, mientras que una dosis más alta (p. ej., 1,0 mg/kg) del fármaco provoca una mejora profunda. Una dosis intermedia puede causar un efecto insignificante. Una explicación de este fenómeno es que una dosis baja de apomorfina activa selectivamente los receptores de dopamina presinápticos en el cerebro, lo que disminuye la liberación de dopamina de sus terminales y, por tanto, una disminución de la actividad motora. En dosis altas, la apomorfina estimula los receptores de dopamina postsinápticos, lo que conduce a un aumento de la actividad motora.
Otra característica común de la respuesta es la función de U invertida. En esta situación, la respuesta sólo se observa en un rango de dosis determinado y no en dosis más altas o más bajas. Un ejemplo de una función dosis-respuesta en forma de U invertida es el efecto de las benzodiazepinas en la conducta operante controlada por el programa. No hay una buena explicación para la ocurrencia de esta función. Una posible explicación podría ser que al menos dos mecanismos, una función facilitadora y otra inhibidora, están involucrados en la respuesta. En un rango de dosis más bajo del fármaco, por ejemplo, predomina el mecanismo facilitador y conduce a una mejora de la respuesta, mientras que, a medida que aumenta la dosis, se activa un mecanismo inhibidor, lo que conduce a una disminución de la respuesta. Por lo tanto, es esencial que se determine la función dosis-respuesta.
La característica de respuesta en forma de U invertida puede ser la base de algunos de los efectos de "ventana" que se han descrito en las investigaciones sobre bioelectromagnetismo. Por lo tanto, con las consideraciones anteriores, no es sorprendente que la RFR pueda causar un aumento, una disminución y ningún efecto significativo en una respuesta particular dependiendo de las condiciones de exposición. Blackman et al. [1991] afirmaron sobre el efecto de la temperatura en el eflujo de iones de calcio del tejido cerebral que "... es posible que se produzca un resultado ( inhibición o aumento de la liberación de iones de calcio ) o un resultado nulo, dependiendo de la temperatura de la muestra de tejido antes y durante la exposición". Sin embargo, debe señalarse que la función de U invertida no es suficiente para explicar el efecto de "ventana múltiple" que se describe en uno de los estudios de Blackman [Blackman et al., 1989].
En este punto, cabe mencionar otra consideración importante en el estudio del sistema nervioso central. Es bien sabido que las funciones del sistema nervioso central pueden verse afectadas por la actividad del sistema nervioso periférico. Hace treinta años, McAfee [1961, 1963] señaló que el efecto térmico de la RFR sobre el sistema nervioso periférico puede provocar cambios en las funciones y el comportamiento del sistema nervioso central en el animal expuesto. Esto es especialmente importante en los experimentos in vivo, cuando se expone todo el cuerpo. Sin embargo, en la mayoría de los experimentos que estudian los efectos de la RFR sobre el sistema nervioso central, no se excluyó en el diseño experimental la posibilidad de una contribución del sistema nervioso periférico. Por lo tanto, se debe tener precaución al concluir que un efecto neurológico resultó únicamente de la acción de la RFR sobre el sistema nervioso central.
Surgió una pregunta interesante, si la RFR podría producir o no efectos biológicos "no térmicos". Muchos han especulado sobre si la RFR puede afectar directamente la actividad de los tejidos excitables. Schwan [1971, 1977] señaló que se necesitaría una intensidad muy alta de RFR para afectar directamente la actividad eléctrica de una célula. Por otro lado, Wachtel et al. [1975] han especulado que una corriente polarizada inducida por RFR en la membrana de una neurona podría conducir a cambios en la actividad. Adey [1988] ha sugerido que los procesos cooperativos en la membrana celular podrían ser reactivos a la baja energía del campo electromagnético oscilante, lo que conduce a un cambio en el potencial de membrana. Pickard y Barsoum [1988] registraron a partir de células de la planta Characeae expuestas a RFR pulsada de 0,1-5 MHz y observaron un componente lento y rápido de cambio en el potencial de membrana. El componente lento dependía de la temperatura y se sugirió que el componente rápido se producía por la rectificación del campo eléctrico oscilante inducido por RFR en la membrana celular. Sin embargo, el efecto desapareció cuando la frecuencia de radiación alcanzó ~10 MHz.
Un ejemplo extremo de la interacción directa de la radiación electromagnética con una molécula biológica específica que desencadena un efecto neurológico son las moléculas de rodopsina en las células fotorreceptoras de los bastones, que transducen la energía de la luz en señales neuronales. En 1943, un experimento psicofísico de Hecht et al. [1942] sugirió que un solo fotón podía activar una célula de bastón. Hoy en día se entiende bien la biología molecular de la rodopsina. Ahora se sabe que un solo fotón puede activar una sola molécula de rodopsina. Un fotón del espectro visible convierte el 11-cis retinol, una fracción de la molécula de rodopsina, en una forma todo-trans. Esto desencadena una cascada de actividades moleculares que involucran a una proteína G específica, la conversión de GMP cíclico a 5'-GMP y, finalmente, el cierre de los canales de iones de sodio en la membrana celular de la célula de bastón. Esta acción en cascada conduce a una potente amplificación de la señal del fotón. Se estimó que un fotón puede afectar a varios cientos de moléculas de C-GMP. Este cambio es suficiente para hiperpolarizar una célula bastón y provocar la transmisión de señales a través de su sinapsis [Liebman et al., 1987; Stryer, 1987]. ¿Puede existir una molécula similar sensible a la RFR? El problema es que la energía de la RFR es varios órdenes de magnitud (~10 6 ) inferior a la de un fotón en el espectro visual. Es difícil visualizar un mecanismo molecular similar lo suficientemente sensible como para detectar la RFR.
Otra consideración es que el nivel ambiental de RFR es muy bajo en el entorno natural y no podría haber generado suficiente presión selectiva para el desarrollo evolutivo de tal mecanismo molecular. Por otro lado, puede haber alguna razón para el desarrollo de un mecanismo molecular para la detección de campos eléctricos o magnéticos estáticos o de baja frecuencia. Un ejemplo es el mecanismo de electrorrecepción de dos monotremas australianos, el ornitorrinco, Ornithorhynchus anatinus , y el equidna, Tachyglossus aculeatus [Gregory et al., 1989a,b; Iggo et al., 1992; Scheich et al., 1986]. Aparentemente, existen receptores sensibles a campos eléctricos de bajo nivel en el hocico y el pico de estos animales, respectivamente. Los registros electrofisiológicos del ornitorrinco muestran que los receptores en el pico pueden ser sensibles a un campo eléctrico estático o sinusoidalmente cambiante (12-300 Hz) de 4-20 mV/cm, y las células en la corteza cerebral pueden responder a un campo umbral de 300  V/cm. Además, los experimentos de comportamiento mostraron que el ornitorrinco puede detectar campos eléctricos tan pequeños como 50  V/cm. En el hocico del equidna, los receptores pueden responder a campos de 1,8-73 mV/cm. Estos mecanismos neuronales permiten a los animales detectar movimientos musculares de sus presas, termitas y camarones. Sería interesante comprender el mecanismo de transducción en los electrorreceptores de estos animales. Sin embargo, aún queda por ver si la RFR puede generar un campo estático o de ELF en el tejido y si existe un mecanismo electrorreceptor similar en otros mamíferos.
Otra posible explicación sugerida para los efectos neurológicos de la RFR es el estrés. Esta hipótesis ha sido propuesta por Justesen et al. [1973] y Lu et al. [1980] y se basa en una alta intensidad de exposición. También hemos propuesto recientemente que la RFR de bajo nivel puede ser un "factor estresante" [Lai et al., 1987a]. Nuestra especulación se basa en la similitud de los efectos neurológicos de los factores estresantes conocidos (por ejemplo, restricción corporal, temperatura ambiente extrema) y los de la RFR (véase la Tabla 1 en Lai et al., 1987a). Nuestros experimentos recientes que sugieren que la RFR de bajo nivel activa tanto los opioides endógenos como el factor liberador de corticotropina en el cerebro apoyan aún más esta hipótesis. Se sabe que ambos neuroquímicos desempeñan papeles importantes en las respuestas de un animal a los factores estresantes [Amir et al., 1980; Fisher, 1989]. Sin embargo, es difícil demostrar que una entidad es un factor estresante, ya que los criterios de estrés no están bien definidos y la advertencia del estrés es tan generalizada que tiene poco poder predictivo sobre la respuesta de un animal.
En conclusión, creo que las cuestiones sobre los efectos biológicos de la RFR y las discrepancias en los resultados de las investigaciones publicadas pueden resolverse mediante (a) un examen cuidadoso y exhaustivo de los efectos de los diferentes parámetros de radiación y (b) una mejor comprensión de los mecanismos subyacentes implicados en las respuestas estudiadas. Con estas consideraciones, es muy poco probable que los efectos neurológicos de la RFR puedan explicarse mediante un único mecanismo neural unificador. 
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El sistema nervioso es muy sensible a las perturbaciones ambientales. En las actas de un simposio internacional sobre los “Efectos biológicos y riesgos para la salud de la radiación de microondas” celebrado en Varsovia, Polonia, en 1973, se afirmó en una sección de resumen que “la reacción del sistema nervioso central a las microondas puede servir como un indicador temprano de perturbaciones en las funciones reguladoras de muchos sistemas” [Czerski et al., 1974].
Las alteraciones del sistema nervioso provocan cambios de conducta. Por otra parte, una alteración de la conducta implicaría un cambio en la función del sistema nervioso. Desde el comienzo de la investigación en bioelectromagnetismo se han llevado a cabo estudios sobre el efecto de la radiación de radiofrecuencia (RFR) en la conducta. A continuación se analizan brevemente algunos de estos estudios.
Se ha especulado que una RFR pulsada es más potente que su contraparte de onda continua (CW) en causar efectos biológicos [p. ej., Barenski, 1972; Frey et al., 1975; Oscar y Hawkins, 1977]. Para evaluar esto, es necesario comparar los efectos de la RFR pulsada con los de la radiación CW. Por lo tanto, en esta revisión se incluyen estudios sobre RFR tanto CW como pulsadas (y moduladas en frecuencia). La comparación de los efectos de la RFR CW y pulsada puede en realidad estar relacionada con el debate popular sobre la distinción entre efecto "térmico" y "no térmico/atérmico". Si un efecto es provocado por una RFR pulsada pero no por una RFR CW de la misma frecuencia e intensidad bajo las mismas condiciones de exposición, puede implicar la existencia de un efecto "no térmico/atérmico".
El comportamiento se divide generalmente en dos categorías principales: espontáneo y aprendido. Se han investigado los efectos de la exposición a RFR en ambos tipos de comportamiento.
 
Comportamiento espontáneo
 
En general, se considera que las conductas espontáneas son más resistentes a las perturbaciones. La conducta espontánea más estudiada en la investigación bioelectromagnética es la actividad motora (locomotora). Los cambios en la actividad motora se consideran generalmente como una indicación de un cambio en el estado de excitación de un animal.
Hunt et al. [1975] informaron una disminución de la actividad motora en ratas después de 30 minutos de exposición a RFR pulsado de 2450 MHz (pulsos de 2,5 ms, 120 pps, SAR 6,3 W . kg -1 ). Mitchell et al. [1988] también observaron una disminución de la actividad motora en ratas después de 7 horas de exposición a RFR de 2450 MHz de onda continua (10 mW . cm -2 , SAR promedio 2,7 W . kg -1 ).
Roberti [1975] no informó cambios significativos en la actividad locomotora en ratas después de una exposición prolongada (185-408 h) a RFR de diferentes frecuencias (10,7 GHz CW; 3 GHz CW; 3 GHz con pulsos de 1,3 ms y 770 pps) y varias intensidades (SAR 0,15-7,5 W . kg -1 ). Mitchell et al. [1977] informaron un aumento en la actividad motora en una pequeña plataforma de ratas expuestas a RFR de 2450 MHz (CW, SAR promedio 2,3 W . kg -1 , 5 h/día, 5 días/semana durante 22 semanas). La actividad motora de las ratas expuestas a RFR aumentó durante la primera semana de exposición y se mantuvo más alta que los controles durante todo el período del experimento. D'Andrea et al. [1979, 1980] informaron una disminución de la actividad motora en una plataforma estabilimétrica y ningún cambio significativo en la actividad en rueda de carrera medida durante la noche en ratas expuestas a una RFR de 2450 MHz (CW, 5 mW . cm -2 , SAR 1.2 W . kg -1 , expuestas 5 días a la semana con un tiempo de exposición total de 640 horas, la actividad se midió cada 2 semanas). Sin embargo, no informaron ningún efecto significativo en ambos comportamientos en ratas expuestas de manera similar a una RFR de 915 MHz incluso a una tasa de absorción de energía más alta (CW, 5 mW . cm -2 , SAR 2.5 W . kg -1 ). Moe et al. [1976] informaron una disminución en la actividad motora de ratas expuestas a una RFR de 918 MHz (CW, SAR 3.6-4.2 W . kg -
1 ) durante el período oscuro del ciclo luz-oscuridad en un experimento de exposición crónica (10 horas/noche para
3 semanas). Lovely et al. [1977] repitieron el experimento utilizando una intensidad menor (2,5 mW . cm -2 , SAR 0,9 W . kg -1 , 10 h/noche, 13 semanas) y no encontraron cambios significativos en la actividad motora en las ratas expuestas. Por lo tanto, el umbral de respuesta en sus condiciones de exposición está entre 1 y 4 W . kg -1 .
Los resultados de los estudios anteriores indican que se necesitaría una tasa de absorción de energía bastante alta (>1 W . kg -1 ) para afectar la actividad motora en animales. Sin embargo, hay dos estudios que informan efectos sobre la actividad motora a SAR relativamente bajos. En un estudio de exposición a largo plazo, Johnson et al. [1983] expusieron ratas a RFR pulsado de 2450 MHz (pulsos de 10 ms, 800 pps) desde las 8 semanas hasta los 25 meses de edad (22 h/día). El SAR corporal total medio varió a medida que aumentaba el peso de las ratas y estuvo entre 0,4-0,15 W . kg -1 . La actividad en campo abierto se midió en sesiones de 3 minutos con un aparato electrónico de campo abierto una vez cada 6 semanas durante los primeros 15 meses y en intervalos de 12 semanas en las últimas 10 semanas de exposición. Informaron de una actividad en campo abierto significativamente menor solo en la primera sesión de prueba, y también se observó un aumento del nivel de corticosterona en sangre en ese momento. Los autores especularon que la RFR podría ser "mínimamente estresante" para las ratas. Rudnev et al. [1978] estudiaron el comportamiento de ratas expuestas a RFR de onda corta de 2375 MHz a 0,5 mW . cm -2 (SAR 0,1 W . kg -1 ), 7 h/día durante 1 mes. Informaron de una disminución del tiempo de equilibrio en una cinta de correr y una barra inclinada y de la actividad motora en un campo abierto después de 20 días de exposición. Se encontró que la actividad motora en campo abierto había aumentado a los 3 meses posteriores a la exposición. Curiosamente, Frey [1977] también informó de una disminución de la coordinación motora en una barra motora en ratas expuestas a un
RFR pulsada de 1300 MHz (pulsos de 0,5 ms, 1000 pps, densidad de potencia promedio de 0,65 o 0,2 mW . cm -2 ).
Otro tipo de comportamiento espontáneo estudiado fue el comportamiento consumatorio. En el estudio de Rudnev et al. [1978], los autores informaron una disminución en la ingesta de alimentos en sus animales después de la exposición a largo plazo a CW RFR a 0,1 W . kg -1 . Ray y Behari [1990] también informaron una disminución en el comportamiento de comer y beber en ratas expuestas durante 60 días (3 h/día) a una RFR de 7,5 GHz (modulación de onda cuadrada de 10 KHz) a una SAR de 0,0317 W . kg -1 (densidad de potencia promedio 0,6 mW . cm -2 ).
 
Comportamiento aprendido
 
Se han llevado a cabo varios estudios psicológicos para investigar si los animales pueden detectar la RFR. Uno de los primeros estudios fue el de King et al. [1971] en el que se utilizó la RFR como señal en un experimento de supresión condicionada. En la supresión condicionada, primero se entrena a un animal para que produzca una determinada respuesta (p. ej., presionar una barra para obtener comida). Una vez que se alcanza una tasa constante de respuesta, se presentará un estímulo (p. ej., un tono) para indicar la llegada de un refuerzo negativo (p. ej., una descarga eléctrica en el pie). El animal aprenderá pronto el significado del estímulo y se producirá una disminución de la respuesta (supresión condicionada) inmediatamente después de la presentación del estímulo. En el experimento de King et al. [1971], se entrenó a ratas para que respondieran a un programa de proporción fija para recibir agua azucarada como recompensa. En una sesión de 2 horas, se presentaría un tono o una RFR y, ocasionalmente, seguido de una descarga eléctrica en el pie. Radiación de radiofrecuencia de 2450 MHz, modulada a 12 y 60 Hz y a SAR de 0,6, 1,2, 2,4, 4,8 y 6,4 W . kg -1 se utilizó como estímulo condicionado. Con el entrenamiento, se observó una supresión condicionada consistente con la radiación a 2,4 W . kg -1 y superior. Esto indica que las ratas pueden detectar RFR a 2,4 W . kg -1 . Monahan y Henton [1977] también demostraron que los ratones podían ser entrenados para provocar una respuesta con el fin de escapar o evitar la RFR (CW, 2450-MHz, 40 W . kg -1 ). En otro experimento, Carroll et al. [1980] demostraron que las ratas no aprendieron a ir a un área "segura" en la jaula de exposición para escapar de la exposición a RFR (918-MHz, pulso modulado a 60 Hz, SAR 60 W . kg -1 ) (es decir, entrar en el área "segura" resultó en una reducción inmediata de la intensidad de la radiación), mientras que los animales aprendieron fácilmente a escapar de la descarga eléctrica en las patas yendo al área "segura". En un estudio adicional del mismo laboratorio, Levinson et al. [1982] demostró que las ratas podían aprender a entrar en una zona "segura" cuando la RFR se combinaba con un estímulo luminoso. Entrar en esa zona apagaba tanto la radiación como la luz. También demostraron que las ratas podían aprender a escapar entrando en la zona "segura" cuando se presentaba solo la RFR, pero aprendían a un ritmo menor que cuando la RFR se combinaba con una luz. Todos estos estudios indican que los animales pueden detectar la RFR, probablemente como un estímulo térmico.
Uno de los efectos mejor establecidos de la RFR pulsada es el "efecto auditivo". Los experimentos neurofisiológicos y psicológicos indican que los animales probablemente pueden percibir los pulsos de microondas como un estímulo sonoro [Chou et al., 1982a; Lin, 1978]. En una serie de experimentos, Frey y sus asociados [Frey y Feld, 1975; Frey et al., 1975] demostraron que las ratas pasaban menos tiempo en el compartimento sin blindaje de una caja de transporte, cuando la caja estaba expuesta a RFR pulsada de 1200 MHz (pulsos de 0,5 ms, 1000 pps, densidad de potencia media 0,2 mW . cm -2 , densidad de potencia máxima 2,1 mW . cm -2 ) que durante la exposición simulada. Cuando se utilizó una RFR de onda continua (1200 MHz, 2,4 mW . cm -2 ), las ratas no mostraron una preferencia significativa por permanecer en el lado blindado o no blindado de la caja. Hjeresen et al. [1979] replicaron este hallazgo utilizando RFR pulsado de 2880 MHz (pulsos de 2,3 ms, 100 pps, densidad de potencia promedio de 9,5 mW . cm -2 ) y demostraron que la preferencia de permanecer en el lado blindado de una shuttlebox durante la exposición a RFR se podía generalizar a un tono de 37,5 kHz. El enmascaramiento del "efecto auditivo inducido por la radiación" con un ruido de 10-20 kHz también impidió la preferencia del lado de la shuttlebox durante la exposición a RFR pulsada. Estos datos indican que el comportamiento de "evitación" inducido por RFR pulsada se debe al efecto auditivo.
La pregunta es ¿por qué las ratas evitan la RFR pulsada? ¿Es estresante el "efecto auditivo"? Esta pregunta fue planteada recientemente por Sienkiewicz [1999]. En un intento de replicar nuestro experimento del brazo radial (Lai et al., 1989), expuso ratones a una radiación de 900 MHz pulsada a 217 Hz durante 45 minutos al día durante 10 días a una SAR de cuerpo entero de 0,05 W . kg -1 . No observó ningún efecto significativo de la exposición a RFR en el aprendizaje del laberinto, pero informó que "algunos de los animales expuestos en nuestro experimento parecieron mostrar una respuesta similar al estrés durante la prueba en el laberinto. Los animales evaluados inmediatamente después de la exposición mostraron un rendimiento más errático y fueron más lentos para completar la tarea en comparación con los animales evaluados después de un breve retraso después de la exposición. Este patrón de comportamiento puede ser consistente con mayores niveles de estrés". También informó que los animales expuestos mostraron un aumento de la micción y la defecación. Especuló que estos efectos conductuales eran causados por el "efecto auditivo" de la RFR pulsada.
Muchos estudios han investigado los efectos de la exposición a RFR en el comportamiento controlado por un programa. Un programa es el esquema por el cual un animal es recompensado (reforzado) por llevar a cabo un determinado comportamiento. Por ejemplo, un animal puede ser reforzado por cada respuesta que da, o reforzado de forma intermitente al responder de acuerdo con un programa determinado (por ejemplo, una vez cada diez respuestas). En la investigación psicológica se utilizan programas de diferente complejidad. La ventaja de utilizar programas de refuerzo es que generan en los animales un patrón de comportamiento ordenado y reproducible que puede mantenerse durante un largo período de tiempo. Esto permite un estudio sistemático del efecto de RFR. En términos generales, los comportamientos más complejos son más susceptibles a la alteración por factores ambientales. Sin embargo, los mecanismos neuronales subyacentes por los que los diferentes programas afectan al comportamiento son poco conocidos.
En un estudio de D'Andrea et al. [1977], se estudiaron RFR de diferentes frecuencias e intensidades sobre sus efectos en la tasa de presión de la barra en un programa de intervalo variable. Se encontró que el tiempo de latencia de parada para responder después de que se encendió la radiación se correlacionaba con la tasa de aumento de la temperatura corporal del animal. Lebovitz [1980] también estudió los efectos de RFR pulsada de 1300 MHz (pulsos de 1 ms, 600 pps) en ratas que presionaban la barra en un programa de proporción fija para el refuerzo de comida. Un período "recompensado" de 15 minutos, cuando la presión de la barra se recompensaba con comida, fue seguido por un período "no recompensado" de 10 minutos. Se estudiaron tanto las presiones de barra reforzadas con comida como las presiones de barra no recompensadas durante los períodos. No se detectó ningún efecto significativo en ambos tipos de respuesta a SAR de 1,5 W . kg -1 . Sin embargo, a 6 W . kg -1 , hubo una ligera reducción en las presiones de barra recompensadas y una gran reducción en las presiones de barra sin recompensa. Los autores concluyeron que el comportamiento sin recompensa era más susceptible al efecto de RFR que el comportamiento recompensado. Sin embargo, Hunt et al. [1975] entrenaron ratas para presionar una barra para obtener recompensas de agua sacarina en presencia (duración de 5 segundos) de una luz intermitente y para no responder en presencia de un tono. Después de 30 minutos de exposición a RFR de 2450 MHz (modulada a 20 Hz, SAR de 6,5 o 11,0 W . kg -1 ), las ratas fallaron más en presencia de la luz, pero no hubo cambios significativos en las incidencias de error de presión de barra cuando el tono estaba activado (sin recompensa). Gage [1979] entrenó a ratas para alternar respuestas entre 2 palancas de 11 a 30 veces para un refuerzo de comida. Se observó una disminución en las tasas de respuesta después de 15 horas de exposición a RFR de onda corta de 2450 MHz a 10, 15 y 20 mW . cm -2 (0,3 W . kg -1 por mW . cm -2 ).
Los efectos de la RFR sobre secuencias de respuesta operante más complejas y programas de refuerzo se estudiaron en varios experimentos. de Lorge y Ezell [1980] probaron ratas en una tarea conductual de vigilancia auditiva (observación-respuesta) durante la exposición a RFR pulsada de 5620 MHz (0,5 o 2 ms, 662 pps) y 1280 MHz (3 ms, 370 pps). En esta tarea, las ratas tenían que discriminar dos tonos para presionar una de las dos barras de manera apropiada para el refuerzo de comida. La tarea requería actividades sensoriomotoras continuas en las que el animal tenía que coordinar sus respuestas motoras de acuerdo con las señales de estímulo (tono) presentadas. Se observó una disminución conductual a una SAR de 3,75 W . kg -1 con la radiación de 1280 MHz y a 4,9 W . kg -1 con la radiación de 5620 MHz. Los autores concluyeron que "... el comportamiento de observación de la rata se ve alterado a una densidad de potencia menor a 1,28 que a 5,62 GHz debido a una penetración más profunda de la energía a la frecuencia más baja y debido a diferencias dependientes de la frecuencia en la distribución anatómica de la energía de microondas absorbida". En otro experimento, de Lorge [1984] estudió monos rhesus entrenados en la tarea de vigilancia auditiva (observación-respuesta). Después del entrenamiento, se estudiaron los efectos de la exposición a RFR de diferentes frecuencias (225, 1300 y 5800 MHz) [225 MHz-CW; 1300 MHz- pulsos de 3 ms, 370 pps; 5800 MHz- pulsos de 0,5 o 2 ms, 662 pps]. Se observó una reducción en el rendimiento a diferentes umbrales de densidad de potencia para las frecuencias estudiadas: 8,1 mW . cm -2 (SAR
3,2 W . kg -1 ) para 225 MHz, 57 mW . cm -2 (SAR 7,4 W . kg -1 ) para 1300 MHz y 140 mW . cm -2 (SAR 4,3 W . kg -1 ) para 5800 MHz. de Lorge concluyó que la alteración del comportamiento bajo diferentes frecuencias de exposición estaba más correlacionada con el cambio en la temperatura corporal. La alteración se produjo cuando la temperatura colónica del animal había aumentado en 1 o C.
Thomas et al. [1975] entrenaron ratas para presionar dos barras: una proporción fija de 20 en la barra derecha (20 presiones de barra produjeron una recompensa de bolita de comida) y refuerzo diferencial de baja frecuencia (DRL) en la barra izquierda (las presiones de barra debían estar separadas por al menos 18 segundos y no más de 24 segundos para producir una recompensa). Hubo un período de tiempo de espera entre los programas, es decir, no hubo refuerzo disponible para responder. Los animales fueron evaluados 5-10 minutos después de 30 minutos de exposición a RFR de onda continua de 2450 MHz, de 2860 MHz pulsados (pulsos de 1 ms, 500 pps) o de 9600 MHz pulsados (pulsos de 1 ms, 500 pps) a varias densidades de potencia. Se observó un aumento en la tasa de respuesta de DRL con
Radiación de 2450 MHz >7,5 mW . cm -2 (SAR 2,0 W . kg -1 ), RFR de 2860 MHz >10 mW . cm -2 (2,7 W . kg -1
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), y RFR de 9600 MHz >5 mWcm (SAR 1,5 Wkg). Se observó una disminución en la tasa de respuesta en el programa de relación fija en las tres frecuencias cuando la densidad de potencia fue mayor que 5 mW . cm -2 . Además, se observó un aumento en la tasa de respuesta durante los períodos de espera bajo la irradiación de las tres frecuencias de RFR a más de 5 mW . cm -2 . Esto indica una alteración de la capacidad de los animales para discriminar las diferentes situaciones del programa.
Schrot et al. [1980] entrenaron ratas para aprender una nueva secuencia diaria de presionar tres barras para el refuerzo de comida. Se observó un mayor número de errores y una disminución de las tasas de aprendizaje en los animales después de 30 minutos de exposición a RFR pulsada de 2800 MHz (pulsos de 2 ms, 500 pps) a densidades de potencia promedio de 5 y 10 mW . cm -2 (SAR 0,7 y 1,7 W . kg -1 , respectivamente). No se observó ningún efecto significativo en el rendimiento a densidades de potencia de 0,25, 0,5 y 1 mW . cm -2 .
D'Andrea et al. [1989] estudiaron los efectos conductuales de pulsos RFR de alta potencia pico de 1360 MHz. Se expuso a monos Rhesus que realizaban un complicado programa de refuerzo que implicaba tareas conductuales relacionadas con el tiempo (tiempo entre respuestas, discriminación temporal y respuestas de intervalo fijo) a RFR de alta potencia pico (131,8 W . cm -2 rms, frecuencia de repetición de pulsos 2-32 Hz). No se observó ninguna alteración significativa en el rendimiento en los monos. Akyel et al. [1991] también estudiaron los efectos de la exposición a pulsos RFR de alta potencia pico sobre el comportamiento. En su experimento, ratas pre-entrenadas para presionar la barra para el refuerzo de comida en una proporción fija, intervalo variable o programa DRL fueron expuestas durante 10 minutos a pulsos de 1250 MHz. Cada pulso (de 10 ms de ancho) generó una absorción específica de cuerpo entero de 2,1 J . kg -1 , que corresponde a un SAR promedio de cuerpo entero de 0,21 mW . kg -1 . La frecuencia del pulso se ajustó para producir diferentes dosis totales (0,5-14 kJ . kg -1 ). Solo en la dosis más alta (14 kJ . kg -1 ), se observó la interrupción de la respuesta después de la exposición, cuando la temperatura colónica aumentó en ~2,5 o C. La respuesta se reanudó cuando la temperatura colónica volvió a estar dentro de 1,1 o C por encima del nivel previo a la exposición. Cuando se reanudó la respuesta, las tasas de respuesta en los programas de proporción fija e intervalo variable estaban por debajo del nivel de línea base previo a la exposición. Las respuestas en el programa DRL fueron demasiado variables para permitir sacar una conclusión. Los autores concluyeron que el efecto de los pulsos RFR de alta potencia pico en el comportamiento controlado por el programa se debía a la hipertermia.
Varios estudios investigaron los efectos de la exposición a RFR a largo plazo en el comportamiento controlado por programa. Mitchell et al. [1977] entrenaron ratas para responder en un programa mixto de refuerzo (FR-5 EXT-15 seg), en el que 5 respuestas darían una recompensa y luego se requería un lapso de tiempo de 15 segundos (periodo de extinción) antes de que se recompensara una nueva respuesta. Además, el programa de refuerzo fue efectivo cuando una lámpara estaba encendida, mientras que no se dio refuerzo cuando la lámpara estaba apagada. Luego, las ratas fueron expuestas a RFR de 2450 MHz de onda continua (SAR promedio 2,3 W . kg -1 ) durante 22 semanas (5 h/día, 5 días/semana) y probadas en diferentes momentos durante el periodo de exposición. Las ratas expuestas a RFR mostraron respuestas más altas durante el periodo de extinción, lo que indica una discriminación más pobre de las señales de respuesta. Navakatikian y Tomashevskaya [1994] describieron una serie compleja de experimentos en los que observaron la alteración de una conducta (evitación activa) por RFR. En el estudio, primero se entrenó a las ratas para realizar la conducta y luego se las expuso a RFR de 2450 MHz de onda continua o RFR pulsada de 3000 MHz (modulación de 400 Hz, duración del pulso de 2 ms y simulación de rotación de radar de 3, 6 y 29 rotaciones/min) durante 0,5 a 12 horas o 15 a 80 días (7 a 12 horas/día). La alteración de la conducta se observó a una densidad de potencia tan baja como 0,1 mW . cm -2 (0,027 W . kg -1 ).
D'Andrea y sus colegas realizaron dos series de experimentos bien diseñados para investigar los efectos de la exposición crónica a RFR en el comportamiento. En un experimento [D'Andrea et al., 1986 a], las ratas fueron expuestas durante 14 semanas (7 horas/día, 7 días/semana) a RFR de 2450 MHz de onda continua a 2,5 mW . cm -2 (SAR 0,7 W . kg -1 ). Después de la exposición, las ratas fueron entrenadas para presionar la barra en un criterio de tiempo entre respuestas (IRT). En este programa, los animales tenían que responder dentro de los 12 a 18 segundos posteriores a la respuesta anterior para recibir una recompensa de comida. Las ratas expuestas a radiación de radiofrecuencia emitieron más respuestas durante el período de entrenamiento. Cuando se completó el entrenamiento, las ratas expuestas a RFR tuvieron una menor eficiencia en la presión de la barra para obtener bolitas de comida, es decir, dieron respuestas más inapropiadas y recibieron menos bolitas de comida que las ratas expuestas simuladamente durante una sesión. En una prueba de evitación activa bidireccional con shuttlebox, las ratas expuestas a RFR mostraron una respuesta de evitación menor que las ratas expuestas simuladamente durante el entrenamiento; sin embargo, no se detectó ninguna diferencia significativa en las respuestas en la prueba shuttlebox a los 60 días después de la exposición entre los animales expuestos a RFR y los expuestos simuladamente. En este experimento, también se observó una disminución en el umbral de detección de descargas eléctricas en las patas (es decir, aumento de la sensibilidad) en las ratas irradiadas durante el período de exposición, y se observó un aumento del comportamiento exploratorio en campo abierto en las ratas a los 30 días posteriores a la exposición. Puede ser interesante señalar que Frey [1977] también informó una disminución en el comportamiento agresivo inducido por pellizco de cola en ratas expuestas a RFR. Se observó un aumento de la latencia, una disminución de la duración y episodios de lucha después del pellizco de cola entre dos ratas irradiadas con RFR. Esto podría deberse a una disminución de la sensibilidad o la percepción del dolor y a la activación inducida por RFR de opioides endógenos que se describe a continuación.
En un segundo experimento [D'Andrea et al., 1986 b], las ratas fueron expuestas a RFR de 2450 MHz a 0,5 mW . cm -2 (SAR 0,14 W . kg -1 ) durante 90 días (7 h/día, 7 días/semana). Se estudió el comportamiento en campo abierto, el rendimiento de la shuttlebox y el comportamiento de prensado de barras controlado por un programa para bolitas de comida al final del período de exposición. Se observó un pequeño déficit en el rendimiento de la shuttlebox y una mayor tasa de prensado de barras en las ratas expuestas a RFR. Resumiendo los datos de estas dos series de experimentos [D'Andrea et al., 1986 a,b], D'Andrea y sus colaboradores concluyeron que el umbral para los efectos conductuales y fisiológicos de la exposición crónica a RFR en las ratas estudiadas en sus experimentos se produjo entre las densidades de potencia de 0,5 mW . cm -2 (SAR 0,14 W . kg -1 ) y 2,5 mW . cm -2 (SAR 0,7 W . kg -1 ).
En un experimento adicional, DeWitt et al. [1987] también informaron un efecto sobre una tarea operante en ratas después de la exposición durante 7 horas al día durante 90 días a RFR de onda corta de 2450 MHz a una densidad de potencia de 0,5 mW · cm -2 (0,14 W · kg -1 ).
Se han realizado pocos trabajos para investigar los efectos de la RFR en las funciones de la memoria. Nosotros [Lai et al., 1989] estudiamos el efecto de la exposición a RFR a corto plazo (45 min) (2450-MHz, pulsos de 2 ms, 500 pps, 1 mW . cm -2 , SAR 0.6 W . kg -1 ) en el desempeño de las ratas en un laberinto de brazos radiales, que mide la función de memoria de trabajo espacial (a corto plazo). El laberinto consiste en un eje circular central con brazos que irradian como los radios de una rueda. En esta tarea, los animales privados de comida son entrenados para explorar los brazos del laberinto para obtener refuerzo de comida al final de cada brazo. En cada sesión tienen que entrar en cada brazo una vez y una reentrada se considera un error. Esta tarea requiere "memoria de trabajo", es decir, la rata tiene que recordar los brazos en los que ya ha entrado durante el curso de una sesión. Descubrimos que la exposición a corto plazo (45 minutos) a RFR antes de cada sesión de laberinto retrasó significativamente la capacidad de las ratas para realizar el laberinto. Cometieron significativamente más errores que las ratas expuestas al experimento simulado. En un experimento posterior [Lai et al., 1994], descubrimos que el déficit de memoria de trabajo inducido por RFR en el laberinto de brazos radiales se revirtió al tratar previamente a las ratas antes de la exposición con el agonista colinérgico fisostigmina o el antagonista opiáceo naltrexona, mientras que el tratamiento previo con el antagonista opiáceo periférico metioduro de naloxona no mostró ninguna reversión del efecto. Estos datos indican que tanto los sistemas de neurotransmisores colinérgicos como los opioides endógenos dentro del sistema nervioso central están involucrados en el déficit de memoria de trabajo espacial inducido por RFR. La memoria de trabajo espacial requiere las funciones de las inervaciones colinérgicas en la corteza frontal y el hipocampo. El resultado del comportamiento concuerda con nuestros hallazgos neuroquímicos previos de que la exposición a RFR disminuyó la actividad de los sistemas colinérgicos en la corteza frontal y el hipocampo de las ratas [Lai et al., 1987]. También están involucrados los opioides endógenos [Lai et al., 1992] y el factor liberador de corticotropina, la "hormona del estrés" [Lai et al., 1990]. Nuestra hipótesis es que la radiación de radiofrecuencia activa los opioides endógenos en el cerebro, que a su vez causan una disminución en la actividad colinérgica que conduce a un déficit de memoria a corto plazo. En relación con esto, existe un informe de Kunjilwar y Behari [1993] que muestra que la exposición a largo plazo (30-35 días, 3 horas/día, SAR 0,1-0,14 W/kg) a RFR de 147 MHz y sus subarmónicos 73,5 y 36,75 MHz, modulados en amplitud a 16 y 76 Hz, disminuyó la actividad de la acetilcolinesterasa en el cerebro de la rata, mientras que la exposición a corto plazo (60 min) no tuvo un efecto significativo sobre la enzima. Existe otro informe de Krylova et al. [1992] que indica que "el sistema colinérgico desempeña un papel importante en los efectos del campo electromagnético sobre los procesos de la memoria". También hay dos estudios que sugieren la participación de los opioides endógenos en los efectos de la RFR sobre las funciones de la memoria [Krylov et al., 1993; Mickley y Cobb, 1998].
En un experimento más reciente, [Wang y Lai, 2000] estudiamos la memoria espacial a largo plazo utilizando el laberinto acuático. En esta prueba, se entrenó a ratas para que aprendieran la ubicación de una plataforma sumergida en una piscina de agua circular. Descubrimos que las ratas expuestas a RFR pulsada de 2450 MHz (pulsos de 2 ms, 500 pps, 1,2 W . kg -1 , 1 h) eran significativamente más lentas en el aprendizaje y utilizaban una estrategia diferente para localizar la posición de la plataforma.
 
Comentarios
 
(1) A partir de los datos disponibles, no es evidente que la RFR pulsada sea más potente que la RFR CW a la hora de afectar al comportamiento de los animales. Aunque se utilizaron diferentes frecuencias y condiciones de exposición en diferentes estudios y casi no se llevó a cabo ningún estudio de dosis-respuesta, no hay un patrón consistente que indique que las SAR de la RFR pulsada que se informa que causan un efecto sean inferiores a las de la RFR CW. Por ejemplo, el estudio de Thomas et al [1975] mostró que los umbrales de efecto de la radiación CW de 2450 MHz (2,0 W . kg -1 ) y de la radiación pulsada de 2860 MHz (2,7 W . kg -1 ) sobre la respuesta de presión de la barra DRL son bastante similares.
(2) El efecto térmico es definitivamente un factor en los efectos informados en algunos de los experimentos descritos anteriormente. Un punto relacionado es que la mayoría de las drogas psicoactivas también afectan la temperatura corporal. Los estimulantes causan hipertermia, los barbitúricos causan hipotermia y los narcóticos tienen un efecto bifásico en la temperatura corporal (hipertermia en dosis bajas e hipotermia en dosis altas). No es raro observar un cambio de 2-3 ° C dentro de los 30 minutos posteriores a la administración de una droga. Sin embargo, al revisar la literatura, no existe una correlación general entre los efectos de las drogas psicoactivas en la temperatura corporal y el comportamiento controlado por un programa. Por lo tanto, la temperatura corporal puede no ser un factor importante en la respuesta de un animal bajo un comportamiento controlado por un programa, al menos en el caso de las drogas psicoactivas. Por el contrario, algunos de los experimentos descritos anteriormente sugieren firmemente el papel de la hipertermia en el efecto de la RFR en el comportamiento. Tal vez, un aumento repentino y grande en la temperatura corporal como en el caso de la RFR puede tener un efecto importante en la respuesta.
(3) En términos generales, cuando se observaron efectos, la RFR alteró el comportamiento controlado por un programa en animales, como en los casos de respuesta de discriminación [de Lorge y Ezell, 1980; Hunt et al., 1975; Mitchell et al., 1977], aprendizaje [Schrot et al., 1980] y evitación [D'Andrea et al., 1986 a,b]. Esto es especialmente cierto cuando la tarea involucraba programas complejos y secuencia de respuesta. En ningún caso se ha informado de una mejora en el comportamiento en animales después de la exposición a RFR. Es desconcertante que solo se informen interrupciones en el comportamiento por exposición a RFR. En los estudios sobre EEG, se han informado tanto de excitación (desincronización) como de depresión (sincronización) después de la exposición a RFR [Bawin et al., 1973; Chizhenkova, 1988; Chou et al., 1982b; Dumansky y Shandala, 1974; Goldstein y Sisko, 1974; Takeshima et al., 1979]. También se ha informado que la actividad motora aumenta [D'Andrea et al., 1979, 1980; Frey et al., 1975; Hjeresen et al., 1979; Mitchell et al., 1977; Rudnev et al., 1978] y disminuye [Hunt et al., 1975; Johnson et al., 1983; Mitchell et al., 1988; Moe et al., 1976; Rudnev et al., 1978] después de la exposición a RFR. Si estas mediciones pueden considerarse como indicaciones de excitación y depresión electrofisiológicas y conductuales, debería producirse una mejora en la conducta bajo ciertas condiciones de exposición a RFR. Esto es especialmente cierto con la conducta de evitación. Los estimulantes psicomotores que provocan desincronización del EEG y activación motora mejoran la conducta de evitación, mientras que los tranquilizantes que tienen efectos opuestos sobre el EEG y la actividad motora disminuyen la conducta de evitación.
(4) Es difícil concluir a partir de los efectos de la RFR sobre la conducta controlada por un programa los mecanismos neuronales subyacentes involucrados. En general, los efectos del efecto de la RFR sobre la conducta controlada por un programa son similares a los de otros agentes, por ejemplo, las drogas psicoactivas. Por ejemplo, la forma en que una determinada droga afecta la conducta controlada por un programa depende del nivel de respuesta de línea base. Una regla general es que las drogas tienden a disminuir la tasa cuando la tasa de respuesta de línea base es alta y viceversa. Esto se conoce como dependencia de la tasa. La exposición a la RFR causó una disminución en la tasa de respuesta cuando se utilizó un programa de intervalo variable que produce una tasa constante de respuesta [D'Andrea et al., 1976; 1977], y un aumento en la respuesta cuando se utilizó el programa de refuerzo DRL, que produce una línea base baja de respuesta [Thomas et al., 1975]. Esto puede reflejar un efecto de dependencia de la tasa. El efecto de un agente también puede depender del programa de refuerzo. Por ejemplo, la anfetamina tiene efectos diferentes en las respuestas mantenidas en el programa DRL y en el programa de respuesta con castigo suprimido, aunque ambos programas generan una tasa de respuesta baja similar. El control del estímulo como determinante del resultado de la respuesta se observó en el estudio de Lebovitz [1980] cuando las respuestas no recompensadas fueron interrumpidas más por RFR que las respuestas recompensadas, y en el estudio de Hunt et al. [1975] que mostró la relación inversa. En el primer experimento se utilizó un programa de intervalo fijo, mientras que en el segundo se estudió un paradigma de discriminación.
(5) También es interesante señalar que en la mayoría de los experimentos de comportamiento, los efectos se observaron después de terminar la exposición a la RFR. En algunos experimentos (por ejemplo, Rudnev et al., 1978; D'Andrea et al., 1986 a,b), las pruebas se realizaron días después de la exposición. Esto sugiere un cambio persistente en el sistema nervioso después de la exposición a la RFR.
(6) En muchos casos, se observaron efectos sobre el comportamiento aprendido con un SAR inferior a 4 W. kg -1 . (D'Andrea et al. [1986a,b] 0,14 a 0,7 W . kg -1 ; DeWitt et al. [1987] 0,14 W . kg -1 ; Gage [1979] 3 W . kg -1 ; King et al. [1971] 2,4 W . kg -1 ; Lai et al. [1989] 0,6 W . yo [ 2000 ]​​​​​​​​​​​​​​ ​1,2 vatios . -1 ).
(7) ¿Tiene alguna relevancia para la salud la alteración del comportamiento? La consecuencia de un déficit de conducta depende de la situación y puede no ser directa. Probablemente no importe si una persona está jugando al ajedrez y la radiación RFR de su entorno le hace hacer un par de movimientos malos. Sin embargo, la consecuencia sería mucho más grave si una persona está pilotando un avión y sus secuencias de respuesta se ven alteradas por la radiación RFR. 
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I. INTRODUCCIÓN 
 
 	Los efectos neurológicos son causados por cambios en el sistema nervioso. Los factores que actúan directa o indirectamente sobre el sistema nervioso causando cambios morfológicos, químicos o eléctricos en el sistema nervioso pueden conducir a efectos neurológicos. La manifestación final de estos efectos se puede ver en cambios psicológicos, por ejemplo, la memoria, el aprendizaje y la percepción. El sistema nervioso es un órgano eléctrico. Por lo tanto, no debería sorprender que la exposición a campos electromagnéticos pueda conducir a cambios neurológicos. Se han reportado cambios morfológicos, químicos, eléctricos y de comportamiento en animales y células después de la exposición a campos electromagnéticos no ionizantes (CEM) en un rango de frecuencias. Las consecuencias de los cambios fisiológicos en el sistema nervioso son muy difíciles de evaluar. No entendemos muy bien cómo funciona el sistema nervioso y reacciona a perturbaciones externas. El sistema nervioso altamente flexible podría compensar fácilmente las perturbaciones externas. Por otro lado, la consecuencia de la perturbación neuronal también depende de la situación. Un cambio inducido por CEM en la actividad eléctrica cerebral, por ejemplo, podría conducir a diferentes consecuencias dependiendo de si una persona está viendo televisión o conduciendo un automóvil.
 
A continuación se presenta un resumen de la literatura de investigación sobre los efectos neurológicos de la exposición a los campos electromagnéticos publicada entre 2007 y 2014. La literatura sobre radiofrecuencia y campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja se encuentra en dos secciones separadas. Cada sección tiene un análisis y una lista de publicaciones con resúmenes. Las oraciones de resumen en los resúmenes están subrayadas para facilitar la lectura. Cuando es relevante la información adicional, también se incluyen algunos artículos anteriores, o artículos no relacionados específicamente con los efectos neurológicos, con citas contenidas en el análisis.
En este artículo, al igual que en el artículo de actualización sobre los efectos genéticos, los análisis muestran que hay más publicaciones que muestran efectos que no los muestran en la literatura neurológica reciente. Con E representando un efecto biológico y NE representando ningún efecto biológico, la literatura reciente encuentra en 211 estudios efectos neurológicos RFR en: E=144 publicaciones (68%); NE=67 publicaciones (32%); y 105 estudios de efectos neurológicos ELF: E=95 (90%); NE=10 (10%).  
El Apéndice A contiene referencias y resúmenes de la literatura RFR.
El Apéndice B contiene referencias y resúmenes de la literatura sobre ELF-EMF.
II. EFECTOS NEUROLÓGICOS DE LA RADIACIÓN POR RADIOFRECUENCIA (RFR) -
(2007-2014)
Discusión
 
(1) Existen muchos estudios nuevos sobre sujetos humanos. Muchos de ellos se centran en los cambios en las actividades eléctricas cerebrales tras una exposición aguda a la radiación de los teléfonos móviles. Bak et al (2010) informaron de los efectos sobre los potenciales relacionados con eventos. Maganioti et al. (2010) informaron además de que la RFR afectaba a los componentes específicos de género de los potenciales relacionados con eventos (véase también Hountala et al., 2008). Croft et al (2008) informaron de los cambios en la potencia de las ondas alfa del EEG. Los mismos autores (Croft et al., 2010) informaron además de que los efectos diferían entre los distintos sistemas nuevos de transmisión de teléfonos móviles, que tienen diferentes características de señalización. Observaron efectos tras la exposición a la radiación de segunda generación (2G), pero no a la de tercera generación (3G), mientras que Leung et al. (2011) encontraron efectos similares en el EEG con las radiaciones 2G y 3G. Lustenberger et al. (2013) encontraron un aumento de la actividad de ondas lentas en los seres humanos durante la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos hacia el final del periodo de sueño. Vecchio y colaboradores informaron que la RFR del teléfono celular afectó al EEG y a la propagación de la sincronización neuronal transmitida por el acoplamiento funcional interhemisférico de los ritmos del EEG (Vecchio et al., 2007) y mejoró la eficiencia neuronal cortical humana (Vecchio et al., 2012a). Un hallazgo interesante es que la RFR podría interactuar con la actividad de los focos epilépticos cerebrales en pacientes epilépticos (Tombini et al., 2012; Vecchio et al., 2012b). Sin embargo, Parentos et al. (2007) o Trunk et al. (2012) no informaron ningún efecto significativo sobre el EEG, y Kleinlogel et al. (2008 a, b) tampoco informaron efectos significativos sobre el EEG en reposo y los potenciales relacionados con eventos en humanos después de la exposición a la RFR del teléfono celular.
Además, Krause et al. (2007) no informaron ningún efecto significativo de la radiación del teléfono celular sobre la actividad oscilatoria del cerebro, e Inomata-Terada et al. (2007) concluyeron que la radiación del teléfono celular no afecta la actividad eléctrica de la corteza motora.
 
(2) Existen estudios sobre la interacción de la radiación del teléfono celular en el EEG durante el sueño. Hung et al. (2007), Regel et al. (2007), Lowden et al. (2011), Schmid et al. (2012) y Loughran et al. (2012) han informado de cambios en el EEG del sueño, mientras que Fritzer et al. (2007), Mohler et al. (2010, 2012) y Nakatani-Enomoto et al. (2013) no informaron de ningún efecto significativo. Loughran et al. (2012) proporcionaron una conclusión interesante en su artículo: "Estos resultados confirman los hallazgos previos de emisiones similares a las de los teléfonos móviles que afectan al EEG durante el sueño no REM. Es importante destacar que también se demostró que este efecto de bajo nivel es sensible a la variabilidad individual. Además, esto indica que "los resultados negativos anteriores no son una prueba sólida de la falta de efecto...". Pelletier et al. informaron de un aumento del sueño REM. (2012) en ratas en desarrollo después de una exposición crónica. Mohammed et al. (2013) informaron una alteración en el EEG del sueño REM en la rata después de una exposición prolongada (1 hora/día durante 1 mes) a una RFR modulada de 900 MHz.
 
(3) ¿Qué efectos conductuales se han observado con estos cambios electrofisiológicos en el cerebro? Los resultados se resumen en las tablas que aparecen a continuación. Los estudios en animales se han realizado principalmente con roedores (es decir, ratas y ratones).
 
 
Estudios en humanos que mostraron efectos conductuales:
 
	 
	Estudios de comportamiento/resultados
	Duración de la exposición

	de Tommaso y otros (2009)
	Reducción de la excitación conductual
	10 minutos

	Hung y otros (2007)
	Latencia del sueño
	30 minutos

	Leung y otros (2011)
	Funciones cognitivas
	10 minutos

	Luria y otros (2009)
	Memoria de trabajo espacial (En un estudio posterior (Hareuveny et al., 2011), los autores indicaron que algunos de los efectos observados podrían no estar relacionados con la exposición a RFR).
	60 minutos

	Lustenberger y otros (2013)
	Mejora del rendimiento de tareas motoras dependiente del sueño
	Toda la noche

	Redmayne y otros (2013)
	Bienestar
	Uso de teléfono móvil y teléfono inalámbrico

	Regel y otros (2007)
	Funciones cognitivas
	30 minutos

	Thomas y otros (2010b)
	Problemas generales de conducta en los adolescentes
	 

	Vecchio y otros (2012b)
	Procesos cognitivo-motores mejorados
	45 minutos

	Vecsei y otros (2013)
	Umbral de dolor térmico
	30 minutos

	Wiholm y otros (2009)
	Tarea de navegación espacial 'virtual'
	150 minutos


 
Estudios en humanos que no mostraron efectos conductuales:
 
	 
	Estudios de comportamiento/resultados
	Duración de la exposición

	Cinel y otros (2007)
	Tarea de umbral de orden
	40 minutos

	Cinel y otros (2008)
	Síntomas subjetivos
	40 minutos

	Curcio y otros (2008)
	Tarea de tiempo de reacción, tarea de golpeteo de figuras secuenciales
	3 x 15 minutos

	Curcio y otros (2012)
	Tarea somatosensorial
	40 minutos

	Danker-Hopfe y otros (2011)
	Efecto sobre el sueño
	 

	Eltiti y otros (2009)
	Funciones cognitivas
	50 minutos

	Fritzer y otros (2007)
	El sueño y las funciones cognitivas
	Durante el sueño

	Haarala y otros (2007)
	Funciones cognitivas
	90 minutos

	Irlenbusch y otros (2007)
	Umbral de discriminación visual
	30 minutos

	Kleinlogel y otros (2008a)
	Bienestar
	30 minutos

	Loughran y otros (2013)
	Efectos cognitivos y EEG
	30-60 minutos

	Mohler y otros (2010, 2012)
	Efecto sobre el sueño
	 

	Nakatani-Enomoto et al. (2013)
	Efecto sobre el sueño
	3 horas

	Riddervold y otros (2008)
	Prueba B de trazado de rutas
	45 minutos

	Sauter y otros (2011)
	Funciones cognitivas
	7 horas y 15 minutos en dos episodios

	Schmid y otros (2012a)
	Funciones cognitivas
	30 minutos	 

	Schmid y otros (2012b)
	Funciones cognitivas
	30 minutos

	Unterlechner y otros (2008)
	atención
	90 minutos

	Wallace y otros (2012)
	Funciones cognitivas
	10- 50 min (exposición de cuerpo entero)


 
 
Estudios en animales que mostraron efectos en el comportamiento:
 
	 
	Estudios de comportamiento/resultados
	Duración de la exposición

	Aldad y otros (2012)
	Hiperactividad, memoria deteriorada
	En el útero

	Arendash y otros (2010, 2012)
	Comportamiento cognitivo mejorado
	Diariamente, 2-6 meses

	Bouji y otros (2012)
	Déficit de conducta emocional contextual
	15 minutos

	Cammaerts y otros (2012)
	Olfativo y/o visual
	 



	
	Déficit de memoria en las hormigas
	

	Cammaerts y otros (2013)
	Comportamiento de recolección de alimentos de las hormigas
	180 horas

	Daniels y otros (2009)
	Disminución de la actividad motora
	 

	Deshmukh y otros (2013)
	Funciones cognitivas
	2 horas/día, 30 días

	Fragopoulou y otros (2010)
	Déficit de memoria espacial
	2 horas/día, 4 días

	Hao y otros (2012)
	Déficit de aprendizaje y memoria
	6 horas/día, 5 días/semana, 10 semanas  

	İkinci y otros (2013)
	Déficit de conducta de aprendizaje
	Exposición prenatal

	Júnior y otros (2014)
	Patrones de conducta relacionados con el estrés
	25 segundos cada 2 minutos durante 3 días

	Kumar y otros (2009)
	hipoactividad
	50 llamadas perdidas/día, 4 semanas

	Kumlin y otros (2007)
	Mejora el aprendizaje y la memoria
	2 horas/día. 5 días/semana, 5 semanas

	Lu y otros (2012)
	Déficit de memoria espacial
	3 horas/día, 30 días

	Maaroufi y otros (2013)
	Déficit de memoria y aprendizaje espacial
	1 hora/día, 21 días

	Matemáticas (2008)
	Efecto analgésico
	2 horas/día, 45 días

	Megha y otros (2012)
	Funciones cognitivas
	2 horas/día, 30 días

	Narayanan y otros (2009)
	Déficit de aprendizaje
	50 llamadas perdidas/día, 4 semanas

	Narayanan y otros (2010)
	Déficit de evitación pasiva
	50 llamadas perdidas/día, 4 semanas

	Narayanan y otros (2012)
	Laberinto en cruz elevada: prueba de emocionalidad
	28 días

	Nittby y otros (2008)
	Funciones de memoria reducidas
	2 horas/semana, 55 semanas

	Ntzouni y otros (2011)
	Déficit de memoria no espacial
	90 min/día, 17 días

	Ntzouni y otros (2013)
	Déficit de memoria espacial y no espacial
	90 min/día, 66-148 días

	Odacı y otros (2013)
	Función motora
	Exposición prenatal

	Pelletier y otros (2012)
	Aumento de la ingesta de alimentos
	5 semanas

	Qin y otros (2014)
	Déficits de aprendizaje y memoria
	2 horas/día, 30 días

	Razavinasab y otros (2014)
	Déficits de aprendizaje y memoria
	En el útero

	Sarapultseva y otros (2013)
	Actividad motora en protozoos
	0,05-10 horas

	Sharma y otros (2013)
	Déficit de memoria espacial
	2 horas/día, 30 días

	Sokolovic y otros (2012)
	Conducta relacionada con la ansiedad
	4 horas/día durante 20, 40, 60 días

	Vácha y otros (2009)
	Magnetorecepción en cucarachas
	 

	Wang y otros (2013)
	Déficit de memoria espacial
	6 minutos


 
Estudios en animales que no mostraron efectos conductuales:
 
	 
	Estudios de comportamiento/resultados
	Duración de la exposición

	Ammari y otros (2008c)
	memoria espacial
	15 min/día, 8 o 24 semanas

	Haghani y otros (2013)
	Función motora
	6 horas/día durante el período de gestación


 
Casi todos los estudios realizados en animales informaron de efectos, mientras que en la mayoría de los estudios realizados en seres humanos se informó de que no había efectos que de que sí los había. Esto puede deberse a varios factores posibles: a) Los seres humanos son menos susceptibles a los efectos de la RFR que los roedores. b) Puede resultar más difícil realizar experimentos en seres humanos que en animales, ya que, en general, es más fácil controlar las variables y los factores de confusión en un experimento con animales. c) En los estudios realizados en animales, la duración acumulada de la exposición fue generalmente más larga y los estudios se llevaron a cabo después de la exposición, mientras que en los estudios realizados en seres humanos, la exposición fue generalmente única y las pruebas se realizaron durante la exposición. Esto plantea la cuestión de si los efectos de la RFR son acumulativos. Esta consideración podría tener implicaciones muy importantes en la exposición humana real a los CEM. Sin embargo, debe señalarse que se han informado cambios neurofisiológicos y de comportamiento tanto en animales como en seres humanos después de una exposición aguda (única) a la RFR, y la mayoría de los estudios de EEG mencionados anteriormente son experimentos de exposición aguda. (En los artículos de 2007-2013 que se enumeran a continuación, consulte los marcados con ' (E) ' y no clasificados como ' CE '). (d) En los estudios con animales, los estudios de efectos se centraron principalmente en las funciones de aprendizaje y memoria. El hipocampo del cerebro, en particular el sistema colinérgico, desempeña un papel importante en las funciones de aprendizaje y memoria. Varios estudios (2007-2013) indicaron que la RFR afectó las actividades/morfología/química del hipocampo en animales (Aboul Ezz et al., 2013; Ammari et al., 2010; Barcal et al., 2007; Baş et al., 2009, 2013; Carballo-Quintas et al., 2011; Fragopoulous et al., 2012; Hao et al., 2012; İkinci et al., 2013; Kesari et al., 2011; Lopez-Martin et al., 2009; Lu et al., 2012; Maskey et al., 2010 a,b, 2012; Narayanan et al., 2010; Ning et al., 2007; Nittby et al., 2008; Odaci et al., 2008; Razavinasab et al., 2014; Tong et al., 2013; Wang et al., 2013; Yang et al., 2012). (Los informes sobre los efectos del hipocampo también se pueden encontrar en la sección ELF a continuación). Ya en 1987, hemos informado que la RFR afectó al sistema colinérgico en el hipocampo de la rata (Lai H, Horita A, Chou CK, Guy AW. La irradiación de microondas de bajo nivel afecta la actividad colinérgica central en la rata. J Neurochem. 48:40-45, 1987). Por lo tanto, no es sorprendente que las funciones de "aprendizaje y memoria" se vean afectadas en los roedores por la RFR. En los estudios humanos enumerados anteriormente, el efecto más común estudiado fue la función cognitiva. Dado que en la mayoría de estos estudios en humanos la exposición se localizó en el cerebro, particularmente en el área cortical temporal, es cuestionable si las pruebas psicológicas utilizadas fueron apropiadas.
 
(4) Existen estudios sobre los efectos de la radiación de los teléfonos móviles en el sistema auditivo. La mayoría de las investigaciones (Kwon 2009, 2010a, b; Parazzini et al., 2009; Stefanics et al., 2007, 2008) no han informado de efectos, lo que parece coincidir con los estudios anteriores a 2007 en esta área.
Sin embargo, existen dos informes de Kaprana et al. (2011) y Khullar et al. (2013) que muestran efectos en la respuesta auditiva del tronco encefálico, dos artículos de Panda et al. (2010, 2011) que concluyeron: "El uso prolongado e intensivo de teléfonos móviles GSM y CDMA puede causar daños a la cóclea, así como a la corteza auditiva", y un artículo (Mandala et al., 2013) que informa sobre el efecto en la respuesta del nervio coclear evocada por la audición. Maskey et al. (2013) informaron sobre cambios químicos en el complejo olivar superior, un componente neuronal del sistema auditivo, en ratones después de la exposición crónica a RFR. Velayutham et al. (2014) informaron sobre pérdida de audición en usuarios de teléfonos celulares y Sudan et al. (2013) observaron asociaciones débiles entre el uso de teléfonos celulares y la pérdida de audición en niños de 7 años. Estos efectos pueden no ser causados por la radiación.
 
(5) Existen varios estudios que han demostrado cambios neurológicos en humanos después del uso de dispositivos inalámbricos, pero esos cambios aparentemente no fueron causados por la exposición a la radiación. Abramson et al. (2009) informaron cambios en las funciones cognitivas en adolescentes jóvenes. (“La precisión de la memoria de trabajo fue peor, el tiempo de reacción para una tarea de aprendizaje simple más corto, el tiempo de respuesta de aprendizaje asociativo más corto y la precisión peor en los niños que informaron más llamadas de voz por teléfono móvil”). Arns et al. (2007) observaron una mayor concentración de la atención en usuarios frecuentes de teléfonos móviles, lo que probablemente se debió a un “efecto de entrenamiento cognitivo”. Yuan et al. (2011) informaron sobre cambios morfológicos en el cerebro de adolescentes con “trastorno de adicción a Internet”.
 
(6) Existen varios estudios que muestran los efectos diferenciales de las diferentes formas de onda. Esta es una consideración importante para comprender cómo interactúan los campos electromagnéticos con los organismos vivos y los efectos no térmicos. Croft et al. (2010) informaron que la radiación de los teléfonos celulares 2G, pero no la 3G, afectó al EEG en reposo. Hung et al. (2007) demostraron que la RFR modulada a 2, 8, 217 Hz afectó de manera diferencial al sueño. Lopez-Martin et al. (2009) informaron que la RFR modulada y no modulada tuvo diferentes efectos en la expresión genética en el cerebro. Nylund et al. (2010) descubrieron que diferentes frecuencias portadoras (900 MHz frente a 1800 MHz) tuvieron diferentes efectos en la expresión de proteínas. Schmid et al. (2012) concluyeron que “los componentes de frecuencia de modulación (de una RFR) dentro de un rango fisiológico pueden ser suficientes para inducir cambios en el EEG del sueño”. Zhang et al. (2008) informaron que una exposición intermitente a RFR tuvo un efecto más potente en la expresión génica en el cerebro que una exposición continua. Aparentemente, la modulación de ELF desempeña un papel en la determinación de los efectos biológicos de RFR. De hecho, en la siguiente sección sobre los efectos neurológicos de los campos electromagnéticos de ELF, se pueden encontrar muchos estudios que muestran efectos en el EEG y en el comportamiento de los animales después de la exposición a ELF.
campos (Capone et al., 2009; Carrubba et al., 2007, 2010; Cook et al., 2009; Corbacio et al., 2011; Cvetkovic y Cosic, 2009; Legros et al., 2012; Perentos et al., 2008; Ross et al., 2008; Shafiei et al., 2012; Shin et al., 2007, 2011; Stevens, 2007). Esto es de considerable importancia, ya que todas las señales de los teléfonos celulares están moduladas por componentes de baja frecuencia.
 
(7) En la literatura de 2007-2014 sobre los efectos neurológicos de la RFR, hay varios artículos que indican que el estrés oxidativo jugó un papel en los efectos observados: Cetin et al., 2014; Dasdag et al., 2009, 2012; Del Vecchio et al., 2009; Deshmukh et al., 2013a;
Dragicevic et al., 2011; Eser et al., 2013; Gao et al., 2013; Imge et al., 2010; Jing et al.,
2012; Kesari et al., 2011; Liu et al., 2011; Maaroufi et al., 2013; Megha et al., 2012; Meral et al., 2007; Nazıroğlu et al., 2012; Qin et al., 2014; Sokolovic et al., 2009; Xu et al., 2010. (Dragicevic et al. (2011) informaron una disminución en la producción de radicales libres mitocondriales en el hipocampo y la corteza cerebral del ratón después de la exposición a RFR). Hubo un estudio (Poulletier de Gannes et al, 2011) que no encontró estrés oxidativo significativo en las células cerebrales después de la exposición a la señal EDGE (tasa de datos mejorada para evolución GSM). Kang et al (2013) informaron que “ni la radiación de RF combinada sola ni la radiación de RF combinada con menadiona o H2O2 influyen en el nivel intracelular de ROS en las células neuronales”. Vale la pena investigar los roles mediadores de los radicales libres celulares y el estado oxidativo en los efectos biológicos de los campos electromagnéticos.
 
(8) Un tema importante que ha sido ampliamente debatido en los medios es si los niños son más vulnerables al efecto de la radiación de los teléfonos celulares que los adultos. La afirmación de que los niños tienen cráneos más delgados y por lo tanto absorben más energía no es válida. Y la afirmación de que la cabeza de un niño absorbe más energía de un teléfono celular también es discutible. Es muy posible que el patrón de distribución de energía de la absorción de energía del teléfono celular en la cabeza sea significativamente diferente entre un niño y un adulto (cf. Christ A , Kuster N . Differences in RF energy absorption in the heads of adults and children. Bioelectromagnetics. Suppl 7:S31-44. 2005; Christ A , Gosselin MC , Christopoulou M , Kühn S , Kuster N .
Exposición tisular específica dependiente de la edad de los usuarios de teléfonos celulares. Phys. Med. Biol. 
55(7):1767-1783, 2010; Gandhi OP, Morgan LL, de Salles AA, Han YY, Herberman RB, Davis DL. Límites de exposición: la subestimación de la radiación absorbida por el teléfono móvil, especialmente en niños. Electromagn. Biol. Med. 31(1):34-51, 2012. ). Los datos científicos sobre si un niño es biológicamente más vulnerable a la radiación del teléfono móvil son escasos. En la literatura de 2007-2014 que revisé, hay varios estudios que indican que los animales (incluidos los humanos) de diferentes edades responden de manera diferente a la radiación del teléfono móvil. Bouji et al. (2012) informaron diferencias en la neuroinmunidad, el estrés y las respuestas conductuales a las señales GSM entre ratas "adultas jóvenes" (de 6 semanas de edad) y "de mediana edad" (de 12 meses de edad). Croft et al. (2010) demostraron que las señales GSM afectaban a ciertas actividades eléctricas del cerebro en adultos humanos jóvenes (19-40 años de edad) pero no en adolescentes (13-15 años de edad) o sujetos mayores (55-70 años de edad). Leung et al. (2011) informaron que el desempeño en una prueba cognitiva se vio afectado por la señal GSM en adolescentes pero no en sujetos humanos jóvenes o mayores. Noor et al. (2011) informaron diferencias en las respuestas neuroquímicas a la RFR de 900 MHz entre ratas adultas y jóvenes. Y Vecchio et al. (2010) encontraron diferencias en las actividades eléctricas cerebrales entre sujetos humanos jóvenes y mayores que respondían a señales GSM. Debe señalarse que, aunque estos estudios informaron un efecto dependiente de la edad de la radiación del teléfono celular, no implican necesariamente que los niños sean más vulnerables a la radiación del teléfono celular que los adultos. (Véase también: Sekeroğlu V, Akar A, Sekeroğlu ZA. Cytotoxic and genotoxic effects of high-frequency electromagnetic fields (GSM 1800 MHz) on inmature and mature rats. Ecotoxicol Environ Saf. 80:140-144, 2012.) Hay varios artículos que muestran los efectos de la exposición a RFR durante los periodos perinatales sobre el desarrollo y las funciones del sistema nervioso (Aldad et al., 2012; Bas et al., 2013; Cetin et al., 2014; Divan et al., 2008, 2011, 2012; Gao et al., 2013; Haghani et al., 2013; İkinci et al.,
2013; Jing y otros, 2012; Kokturk et al., 2013; Odaci et al., 2008, 2013; Ragbetli y otros, 2010; Razavinasab et al., 2014; Zareen et al., 2009). El cerebelo parece ser una estructura especialmente vulnerable a la exposición (Eser et al. 2013; Haghani et al., 2013; Kokturk et al., 2013; Ragbetli e al., 2010).
 
(9) En muchos de estos estudios, se utilizó un teléfono móvil para exponer a animales y seres humanos, pero en muchos casos no se proporcionó información sobre cómo se activaba el teléfono móvil, por lo que no se conocía la cantidad de energía depositada en el cuerpo. Algunos estudios utilizaron el teléfono en modo "stand-by". Kjell Mild y sus colaboradores informaron que cuando un teléfono móvil fijo está en modo "stand-by", en realidad emite con poca frecuencia una cantidad muy pequeña de energía (Mild KH, Andersen JB, Pedersen GF. ¿Existe alguna exposición a partir de un teléfono móvil en modo stand-by? Electromagn Biol Med. 31(1):52-56, 2012).
 
(10) Creo que se deben decir algunas palabras sobre los efectos "térmicos" y "no térmicos". No es fácil concluir que un efecto RFR es "no térmico", debido a la distribución desigual de la energía en el cuerpo. Por otro lado, tampoco es fácil demostrar que un efecto es "térmico". Existe un criterio importante para la prueba del efecto "no térmico". Es
'efecto de modulación'. Si se expone a un animal o a células a la misma frecuencia y SAR (por lo tanto, la misma distribución y cantidad de energía) pero a diferentes modulaciones (es decir, la energía se entrega con diferentes secuencias de tiempo) y se producen diferentes efectos, entonces es una buena prueba de un efecto no térmico. La mayoría de los estudios no incluyen diferentes modulaciones. Por lo tanto, los efectos informados por estos estudios no pueden concluirse como 'no térmicos'. Sin embargo, hay algunos estudios que informaron diferentes efectos biológicos con RFR de la misma frecuencia e intensidad pero diferentes modulaciones (ver el punto n.° 6 anterior y la sección sobre 'efectos genéticos', y algunos de mis artículos anteriores). A partir de ellos, concluiría que probablemente existan efectos no térmicos. Otro argumento importante a favor de los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos es que los campos electromagnéticos de baja frecuencia pueden producir efectos biológicos. La energía transportada por los campos electromagnéticos de baja frecuencia es muy pequeña y es poco probable que se produzca un efecto térmico. (Los campos electromagnéticos de alta intensidad pueden producir corrientes eléctricas en el cuerpo y posiblemente calor). La distinción entre 'térmico y no térmico' es una cuestión puramente científica. En la política de exposición pública, sólo necesitamos saber a qué nivel de exposición se produce un efecto. Las directrices de exposición deben establecerse en función de ello, y no importa si el efecto es térmico o no térmico.
 
 
 
 
 
 
 
 
III. EFECTOS NEUROLÓGICOS DE LA FRECUENCIA EXTREMADAMENTE BAJA
CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS (ELF-EMF) (2007-2014)
Discusión
A continuación se presenta un resumen de la literatura de investigación sobre los efectos neurológicos de los campos electromagnéticos de ELF publicada entre 2007 y 2014. (En la mayoría de los estudios, incluso solo se mencionó el campo magnético; no hubo una declaración explícita de que se habían eliminado los campos eléctricos. En la mayoría de los sistemas de exposición a campos electromagnéticos de ELF utilizados en sistemas de laboratorio, también se generaron campos eléctricos a menos que se hiciera una conexión a tierra. Por lo tanto, las células o los animales estuvieron realmente expuestos a campos magnéticos y eléctricos).
1. Los neurotransmisores son sustancias químicas que llevan (transmiten) señales de una célula nerviosa a otra. Los neurotransmisores se liberan de una célula nerviosa y reaccionan con moléculas llamadas receptores en otra célula nerviosa. La reacción altera la actividad de la segunda célula nerviosa. Las actividades en la célula nerviosa también podrían cambiar las propiedades de estos receptores (principalmente al cambiar la concentración o la afinidad de los receptores a los neurotransmisores). En la literatura actualizada sobre los campos electromagnéticos, todos los estudios se centran en los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) sobre los receptores de neurotransmisores. Manikonda et al. (2007) informaron sobre los efectos de la exposición crónica a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) sobre los receptores NMDA en el hipocampo de la rata. Salunke et al. (2013) informaron que la ansiedad inducida por campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) en la rata afectaba a los receptores NMDA del cerebro. Existe un informe sobre los efectos de los receptores de serotonina y dopamina de los campos magnéticos en el cerebro de la rata (Janac et al., 2009). Se han descrito cambios en un subtipo de receptores de serotonina 5HT(2A) en la corteza prefrontal. Sin embargo, Masuda et al. (2011) informaron que otro tipo de receptor de serotonina 5HT (1B) no se vio afectado significativamente después de la exposición a campos magnéticos en un experimento in vitro. La investigación intentaba replicar dos experimentos realizados anteriormente que mostraban que la exposición a campos magnéticos afectaba al receptor 5HT(1B). Algunos de los coautores del estudio de Musuda fueron en realidad coautores de uno de estos estudios anteriores. Sin embargo, se cree que los receptores 5HT(2A), particularmente en la corteza frontal, están relacionados con los síndromes psiquiátricos de depresión en humanos. Kitaoka et al. (2013) y Szemerszky et al. (2010) informaron de un comportamiento similar a la depresión en ratones y ratas, respectivamente, después de la exposición crónica a campos magnéticos. Hay dos informes sobre los receptores de dopamina. Shin et al. (2007, 2011) informaron de un aumento de los receptores de dopamina D-1 y de la actividad en el cuerpo estriado de la rata tras la exposición a un campo magnético. La dopamina en el cuerpo estriado está implicada en la enfermedad de Parkinson. Wang et al. (2008) informaron de que los campos magnéticos de ELF potenciaban la disminución inducida por la morfina de los receptores de dopamina D-2. La implicación de estos datos no está del todo clara. Tanto los receptores de dopamina D-1 como D-2 del cerebro están implicados en la depresión y la adicción a las drogas. Hay un estudio sobre el sistema colinérgico. Ravera et al. (2010) informaron de cambios en la enzima acetilcolinesterasa en la membrana celular aislada del cerebelo tras la exposición a un campo magnético. Es interesante que estos investigadores también informaron de efectos de "ventana de frecuencia" en su experimento. Los efectos de ventana, es decir, los efectos que se observan en un determinado rango de frecuencia o intensidad de los campos electromagnéticos, fueron informados por primera vez por Ross Adey, Susan Bawin y Carl Blackman en la década de 1980. Un estudio reciente de Fournier et al. (2012) informó de un efecto de "ventana de intensidad" del campo magnético de ELF en el desarrollo neurológico de la rata. Los sistemas colinérgicos del cerebro desempeñan un papel importante en las funciones de aprendizaje y memoria.
serie de estudios realizados hace más de una década que muestran los efectos del campo magnético ELF sobre los sistemas colinérgicos, por ejemplo, Lai y Carino (1999) (Campo magnético de 60 Hz y actividad colinérgica central: efectos de la intensidad y duración de la exposición).
(Bioelectromagnetismo 20:284-289, 1999). En los últimos años no se han llevado a cabo muchos estudios para investigar más a fondo los efectos de los campos electromagnéticos en esta importante función neurológica.
2. Los efectos conductuales de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) se han corroborado aún más en investigaciones recientes. Entre ellos se incluyen: cambios en la actividad locomotora (Balassa et al., 2009; Dimitrijevic et al., 2014; Janac et al., 2012; Legros et al., 2012; Raus et al., 2012b; Shin et al., 2007, 2011;
Todorovic et al., 2012), funciones de aprendizaje y memoria (Che et al., 2007; Corbacio et al., 2011; Cui et al., 2012; Duan et al., 2013; Fournier et al., 2012; Fu et al., 2008; Harakawa et al., 2008; He et al., 2011; Liu et al., 2008b; Sun et al., 2010), ansiedad (Balassa et al., 2009; He et al., 2011; Korpinar et al., 2012; Liu et al., 2008a; Salunke et al., 2013); comportamiento similar a la depresión (Kitaoka et al., 2013; Szemerszky et al., 2011), percepción (Ross et al., 2008), disfunción cognitiva (Davanipour et al., 2014), estado emocional (Stevens, 2007), inicio del sueño (Hung et al., 2007) y construcción de panal en avispones (Ishay et al., 2007). Dado que se han observado diferentes efectos conductuales en diferentes condiciones de exposición, especies de animales y paradigmas de prueba, proporcionan la evidencia más sólida de que la exposición a campos electromagnéticos de ELF puede afectar el sistema nervioso.
3. En algunos de estos efectos neurológicos observados, los cambios oxidativos (radicales libres) nuevamente parecieron jugar un papel (Akdag et al., 2010, 2013; Akpinar et al., 2013; Cho et al., 2012; Chu et al., 2011; Ciejka et al., 2011; Deng et al., 2013; Coskun et al., 2009; Cui et al.,
2012; Cui y otros, 2012; Di Loreto et al., 2009; Duan et al., 2013; Falone et al., 2008;
Manikonda et al., 2013; Martinez-Samano et al., 2012; Rauš Balind et al., 2014; Selaković et al., 2013; Tassel et al., 2012a, Turkozer et al., 2008). El aumento de radicales libres causa daños celulares. La mayoría de estos efectos son cambios en las enzimas involucradas en el mantenimiento del equilibrio oxidativo en las células. Un artículo de Falone et al. (2008) informó un hallazgo interesante. Los investigadores observaron que, después de la exposición al campo magnético, el cerebro de ratas jóvenes mostró un aumento en las enzimas antioxidantes y la defensa contra el daño oxidativo, mientras que el de ratas viejas mostró una disminución. Por lo tanto, el envejecimiento puede hacer que un individuo sea más susceptible a los efectos perjudiciales de los campos electromagnéticos de ELF. Hay otros factores que podrían afectar la respuesta de un animal a los campos electromagnéticos de ELF. Janac et al. (2012) informaron sobre los efectos dependientes de la edad de los campos electromagnéticos de ELF en la actividad locomotora de los jerbos. Reyes-Guerrero et al. (2010) descubrieron que los campos afectaban a los receptores de estrógeno del bulbo olfatorio en ratas hembras, pero no en ratas macho. Sun et al. (2010) informaron que, después de la exposición in ovo (en el huevo) a campos electromagnéticos de ELF, los polluelos mostraron déficit de memoria solo cuando estaban bajo estrés. De hecho, Lahijani et al. (2011) informaron sobre cambios histológicos en el cerebro de polluelos expuestos a campos electromagnéticos de ELF in ovo.
4. Se debería prestar más atención a las posibles aplicaciones médicas de los campos electromagnéticos de ELF. Varios estudios indican que los campos electromagnéticos de ELF podrían mejorar la recuperación de funciones después de un daño del sistema nervioso y tener efectos protectores contra el desarrollo de enfermedades neurodegenerativas. Cuccurazzu et al. (2010) informaron sobre una neurogénesis inducida por campos electromagnéticos de ELF y la reparación del sistema nervioso después de un daño. Kumar et al. (2010) y Das et al. (2012) demostraron una recuperación mejorada de funciones después de una lesión espinal en ratas. Kumar et al. (2013) demostraron además que la exposición a campos electromagnéticos de ELF restableció el dolor tónico inducido por una lesión de la médula espinal y
cambios en las concentraciones de neurotransmisores en el cerebro de la rata. Maestú et al. (2013) informaron de una mejora en la sensación de dolor en pacientes con fibromialgia después de la estimulación con campo magnético. Un posible efecto beneficioso sobre la isquemia cerebral ha sido informado por Rauš Balind et al. (2014). Piacentini et al. (2008) informaron de una promoción de la diferenciación neuronal por los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja. Kim et al. (2013) y Bai et al. (2013) informaron de la estimulación por los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja en la diferenciación neuronal de las células madre. Podda et al. (2013) y Leone et al. (2014) también han informado de efectos sobre las células madre y la neurogénesis del hipocampo. Raus et al. (2012a, b) han informado de efectos protectores de los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja después de la isquemia cerebral, Tassel et al. (2012a, b) en el desarrollo de la enfermedad de Huntington, y Manjhi et al. (2013) sobre la osteoporosis inducida por lesión de la médula espinal. Además, Cvetkovic et al. (2009) informaron sobre la alteración del EEG mediante la aplicación de ciertas frecuencias de campos magnéticos. Esto puede ser útil en el tratamiento de ciertos trastornos neurológicos, como el sueño y los trastornos psiquiátricos. Wang et al. (2010) han demostrado que el campo magnético estático actúa como un fármaco antiparkinsoniano. También se ha demostrado que el campo magnético estático tiene propiedades antiangiogénicas (Wang Z, Yang P, Xu H, Qian A, Hu L, Shang P.
Efectos inhibidores de un campo magnético estático de gradiente sobre la angiogénesis normal. Bioelectromagnetismo. 30(6):446-453, 2009), que se pueden traducir en una actividad anticancerígena. El uso de campos electromagnéticos de ELF para el tratamiento del cáncer se ha investigado ampliamente. Hay un estudio que mostró que los campos electromagnéticos pulsados activaban los receptores de adenosina en las células cancerosas cerebrales que inhiben el crecimiento del cáncer (Vincenzi F, Targa M, Corciulo C, Gessi S, Merighi S, Setti S, Cadossi R, Borea PA, Varani K. El efecto antitumoral de los receptores de adenosina A 3 es potenciado por campos electromagnéticos pulsados en células cancerosas neuronales cultivadas. PLoS One 7(6):e39317, 2012). Curiosamente, este efecto no se observó cuando las células cerebrales normales se expusieron a un campo magnético. La forma de onda de los campos puede desempeñar un papel importante en el efecto producido. Hay varios estudios sobre campos magnéticos pulsados (en lugar de sinusoidales) (Aldinucci et al., 2009; Capone et al., 2009; Cook et al. 2009; Glover et al., 2009) y campos complejos (Ross et al., 2008). Se ha especulado que los campos electromagnéticos intermitentes o los campos que tienen una naturaleza transitoria podrían ser biológicamente más potentes que los campos constantes. Las condiciones y los parámetros de los campos que podrían producir efectos perjudiciales o beneficiosos necesitan más investigación. Además, todavía no está claro si la exposición aguda (una sola vez) provocaría efectos diferentes de la exposición crónica/repetida. En la literatura de 2007-2012, hay muchos estudios que investigaron los efectos de la exposición crónica/repetida. El estudio de Liu et al. (2008a) indica que la duración de la exposición podría ser un factor importante.
5. La mayoría de los estudios utilizaron campos magnéticos superiores a 0,1 mT (1 gauss; el más alto fue de 8 mT). Las intensidades son mucho más altas que las del entorno público. Por lo tanto, se debe tener cuidado al extrapolar los estudios de células y animales de alta intensidad a la situación de exposición humana ambiental. La exposición a campos magnéticos de 0,4 µT (0,0004 mT) se ha relacionado con un mayor riesgo de leucemia infantil. Y el informe reciente de Li et al. (Li DK, Ferber JR, Odouli R, Quesenberry CP Jr. A Prospective Study of In-utero Exposure to Magnetic Fields and the Risk of Childhood Obesity. Sci Rep. 2:540, 2012) sobre un mayor riesgo de obesidad en humanos expuestos prenatalmente a un campo magnético de 0,25 µT (0,00025 mT). También hay un informe de un efecto reductor de la presión arterial en humanos con hipertensión leve a moderada después de la exposición a campos magnéticos de 1 µT (0,001 mT) (Nishimura T, Tada H, Guo X, Murayama T, Teramukai S, Okano H, Yamada J, Mohri K, Fukushima M. Un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja de 1 µT frente a.
(control simulado para hipertensión leve a moderada: un estudio aleatorizado y doble ciego. Hypertens Res. 34(3):372-377, 2011.) Aparentemente, los humanos son sensibles al campo magnético a un nivel inferior a 1 µT. Hay un estudio de Ross et al (2008) que muestra la alternancia de la "percepción" en sujetos humanos expuestos a un campo magnético a 10 nT (0,00001 mT), un estudio de Fournier et al (2012) sobre el efecto del desarrollo cerebral en la rata a 30 nT (0,00003 mT), y un estudio de Stevens (2007) que indica cambios en los estados emocionales en humanos expuestos a un campo magnético de 8-12 Hz a 5 µT (0,005 mT). Estos datos sugieren que los campos magnéticos a intensidades muy bajas podrían causar efectos neurológicos en humanos. En la década de 1990, hubo una serie de más de 20 estudios publicados por Reuven Sandyk que mostraban que los campos magnéticos pulsados a niveles de pT (1 pT = 0,000000001 mT) podrían tener efectos terapéuticos en la enfermedad de Parkinson y la esclerosis múltiple (véase, por ejemplo, Sandyk R. Reversión del deterioro cognitivo en un paciente parkinsoniano anciano mediante la aplicación transcraneal de campos electromagnéticos picotesla. Int J Neurosci. 91(1-2):57-68, 1997, o busque 'Sandyk R' en PubMed). Sin embargo, los hallazgos de Sandyk nunca se han confirmado de forma independiente.
6. En resumen, tanto los campos electromagnéticos de radiofrecuencia como los de frecuencia extremadamente baja afectan las funciones neurológicas y el comportamiento de los animales y los seres humanos. No existen datos concluyentes que demuestren que estos efectos sean perjudiciales para la salud humana. Sin embargo, dado que se han observado efectos, es recomendable limitar la exposición a los campos electromagnéticos.

 
 
III. EFECTOS NEUROLÓGICOS DE LA FRECUENCIA EXTREMADAMENTE BAJA
CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS (ELF-EMF) (2007-2013)
Discusión
A continuación se presenta un resumen de la literatura de investigación sobre los efectos neurológicos de los campos electromagnéticos de ELF publicada entre 2007 y 2013. (En la mayoría de los estudios, incluso solo se mencionó el campo magnético; no hubo una declaración explícita de que se habían eliminado los campos eléctricos. En la mayoría de los sistemas de exposición a campos electromagnéticos de ELF utilizados en sistemas de laboratorio, también se generaron campos eléctricos a menos que se hiciera una conexión a tierra. Por lo tanto, las células o los animales estuvieron realmente expuestos a campos magnéticos y eléctricos).
7. Los neurotransmisores son sustancias químicas que llevan (transmiten) señales de una célula nerviosa a otra. Los neurotransmisores se liberan de una célula nerviosa y reaccionan con moléculas llamadas receptores en otra célula nerviosa. La reacción altera la actividad de la segunda célula nerviosa. Las actividades en la célula nerviosa también podrían cambiar las propiedades de estos receptores (principalmente al cambiar la concentración o la afinidad de los receptores a los neurotransmisores). En la literatura actualizada sobre EMF, todos los estudios se centran en los efectos de la exposición a EMF de ELF en los receptores de neurotransmisores. Manikonda et al. (2007) informaron sobre los efectos de la exposición crónica a EMF de ELF en los receptores NMDA en el hipocampo de la rata. Existe un informe sobre los efectos de los receptores de serotonina y dopamina del campo magnético en el cerebro de la rata (Janac et al., 2009). Se informaron cambios en un subtipo de receptores de serotonina 5HT(2A) en la corteza prefrontal. Sin embargo, Masuda et al. (2011) informaron que otro tipo de receptor de serotonina 5HT (1B) no se vio afectado significativamente después de la exposición a un campo magnético en un experimento in vitro. La investigación intentaba replicar dos experimentos realizados anteriormente que mostraban que la exposición a un campo magnético afectaba al receptor 5HT (1B). Algunos de los coautores del estudio de Musuda fueron en realidad coautores de uno de estos estudios anteriores. Sin embargo, se cree que los receptores 5HT (2A), particularmente en la corteza frontal, están relacionados con los síndromes psiquiátricos de depresión en humanos. Kitaoka et al. (2013) y Szemerszky et al. (2010) informaron un comportamiento similar a la depresión en ratones y ratas, respectivamente, después de la exposición crónica a campos magnéticos. Hay dos informes sobre los receptores de dopamina. Shin et al. (2007, 2011) informaron un aumento en los receptores de dopamina D-1 y la actividad en el cuerpo estriado de la rata después de la exposición al campo magnético. La dopamina en el cuerpo estriado está involucrada en la enfermedad de Parkinson. Wang et al. (2008) informaron que los campos magnéticos de ELF potenciaron la disminución inducida por la morfina en los receptores de dopamina D-2. La implicación de estos datos no es fácilmente clara. Tanto los receptores de dopamina D-1 como D-2 en el cerebro están involucrados en la depresión y la adicción a las drogas. Hay un estudio sobre el sistema colinérgico. Ravera et al. (2010) informaron cambios en la enzima acetilcolinesterasa en la membrana celular aislada del cerebelo después de la exposición al campo magnético. Curiosamente, estos investigadores también informaron efectos de "ventana de frecuencia" en su experimento. Los efectos de ventana, es decir, los efectos que se observan en un cierto rango de frecuencia o intensidad de EMF, fueron informados por primera vez por Ross Adey y Susan Bawin y Carl Blackman en la década de 1980. Un estudio reciente de Fournier et al. (2012) informó un efecto de "ventana de intensidad" del campo magnético de ELF en el desarrollo neurológico en la rata. Los sistemas colinérgicos en el cerebro juegan un papel importante en las funciones de aprendizaje y memoria. Hace más de una década se llevaron a cabo una serie de estudios que mostraban los efectos del campo magnético ELF en los sistemas colinérgicos, por ejemplo, Lai
y Carino (1999) (Campo magnético de 60 Hz y actividad colinérgica central: efectos de la intensidad y duración de la exposición. Bioelectromagnetics 20:284-289, 1999). No se han realizado muchos estudios en los últimos años para investigar más a fondo los efectos de los campos electromagnéticos en esta importante función neurológica.
8. Los efectos conductuales de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) se han corroborado aún más en investigaciones recientes. Entre ellos se incluyen: cambios en la actividad locomotora (Balassa et al., 2009; Dimitrijevic et al., 2014; Janac et al., 2012; Legros et al., 2012; Raus et al., 2012b; Shin et al., 2007, 2011;
Todorovic et al., 2012), funciones de aprendizaje y memoria (Che et al., 2007; Corbacio et al., 2011; Cui et al., 2012; Duan et al., 2013; Fournier et al., 2012; Fu et al., 2008; Harakawa et al., 2008; He et al., 2011; Liu et al., 2008b; Sun et al., 2010), ansiedad (Balassa et al., 2009; He et al., 2011; Korpinar et al., 2012; Liu et al., 2008a); comportamiento similar a la depresión (Kitaoka et al., 2013; Szemerszky et al., 2011), percepción (Ross et al., 2008), estado emocional (Stevens, 2007), inicio del sueño (Hung et al., 2007) y construcción del panal en avispones (Ishay et al., 2007). Dado que se han observado diferentes efectos conductuales en diferentes condiciones de exposición, especies de animales y paradigmas de prueba, proporcionan la evidencia más sólida de que la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja puede afectar el sistema nervioso.
9. En algunos de estos efectos neurológicos observados, los cambios oxidativos (radicales libres) nuevamente parecieron jugar un papel (Akdag et al., 2010, 2013; Akpinar et al., 2013; Cho et al., 2012; Chu et al., 2011; Ciejka et al., 2011; Deng et al., 2013; Coskun et al., 2009; Cui et al.,
2012; Cui et al., 2012; Di Loreto et al., 2009;Duan et al., 2013; Falone et al., 2008; Manikonda et al., 2013; Martinez-Samano et al., 2012; Selaković et al., 2013; Tassel et al., 2012a, Turkozer et al., 2008). El aumento de radicales libres causa daños celulares. La mayoría de estos efectos son cambios en las enzimas involucradas en el mantenimiento del equilibrio oxidativo en las células. Un artículo de Falone et al. (2008) informó un hallazgo interesante. Los investigadores observaron que, después de la exposición al campo magnético, el cerebro de ratas jóvenes mostró un aumento en las enzimas antioxidantes y la defensa contra el daño oxidativo, mientras que el de ratas viejas mostró una disminución. Por lo tanto, el envejecimiento puede hacer que un individuo sea más susceptible a los efectos perjudiciales de los campos electromagnéticos de FEB. Existen otros factores que podrían afectar la respuesta de un animal a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF). Janac et al. (2012) informaron sobre los efectos dependientes de la edad de los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) en la actividad locomotora de los jerbos. Reyes-Guerrero et al. (2010) descubrieron que los campos electromagnéticos afectaban a los receptores de estrógeno del bulbo olfatorio en ratas hembra, pero no en ratas macho. Sun et al. (2010) informaron de que, tras la exposición in ovo (en el huevo) a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF), los polluelos mostraban déficit de memoria solo cuando estaban bajo estrés. De hecho, Lahijani et al. (2011) informaron de cambios histológicos en el cerebro de polluelos expuestos a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) in ovo.
10. Las posibles aplicaciones médicas de los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja deberían recibir más atención. Varios estudios indican que los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja podrían mejorar la recuperación de funciones después de un daño en el sistema nervioso y tener efectos protectores contra el desarrollo de enfermedades neurodegenerativas. Cuccurazzu et al. (2010) informaron sobre una neurogénesis inducida por campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja y la reparación del sistema nervioso después de un daño. Kumar et al. (2010) y Das et al. (2012) mostraron una restauración mejorada de funciones después de una lesión espinal en ratas. Piacentini et al. (2008) informaron sobre una promoción de la diferenciación neuronal por los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja. Kim et al. (2013) informaron sobre la estimulación por los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja en la diferenciación neuronal de las células madre. Raus et al. (2012a, b) informaron sobre efectos protectores de los campos electromagnéticos de frecuencia ultra baja después de una isquemia cerebral, Tassel et al.
(2012a, b) sobre el desarrollo de la enfermedad de Huntington, y Manjhi et al. (2013) sobre
Osteoporosis inducida por lesión de la médula espinal. Además, Cvetkovic et al. (2009) informaron sobre la alteración del EEG mediante la aplicación de ciertas frecuencias de campos magnéticos. Esto puede ser útil en el tratamiento de ciertos trastornos neurológicos, como el sueño y los trastornos psiquiátricos. Wang et al. (2010) han demostrado que el campo magnético estático actúa como un fármaco antiparkinsoniano. También se ha demostrado que el campo magnético estático tiene propiedades antiangiogénicas (Wang Z, Yang P, Xu H, Qian A, Hu L, Shang P. Inhibitory effects of a gradient static magnetic field on normal angiogenesis. Bioelectromagnetics. 30(6):446-453, 2009), que pueden traducirse en una actividad anticancerígena. El uso de campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja para el tratamiento del cáncer se ha investigado ampliamente. Hay un estudio que mostró que los campos electromagnéticos pulsados activaron los receptores de adenosina en células de cáncer cerebral que inhiben el crecimiento del cáncer (Vincenzi F, Targa M, Corciulo C, Gessi S, Merighi S, Setti S, Cadossi R, Borea PA, Varani K. The anti-tumor effect of A 3 adenosine receptors is potentiated by pulsed electromagnetic fields in cultured neural cancer cells. PLoS One 7(6):e39317, 2012). Curiosamente, este efecto no se observó cuando las células cerebrales normales se expusieron al campo magnético. La forma de onda de los campos puede desempeñar un papel importante en el efecto producido. Hay varios estudios sobre campos magnéticos pulsados (en lugar de sinusoidales) (Aldinucci et al., 2009; Capone et al., 2009; Cook et al. 2009; Glover et al., 2009) y campos complejos (Ross et al., 2008). Se ha especulado que los campos electromagnéticos intermitentes o los campos que tienen una naturaleza transitoria podrían ser biológicamente más potentes que los campos constantes. Las condiciones y los parámetros de los campos que podrían producir efectos perjudiciales o beneficiosos necesitan más investigación. Además, todavía no está claro si la exposición aguda (una sola vez) provocaría efectos diferentes a la exposición crónica/repetida. En la literatura de 2007-2012, hay muchos estudios que investigaron los efectos de la exposición crónica/repetida. El estudio de Liu et al. (2008a) indica que la duración de la exposición podría ser un factor importante.
11. La mayoría de los estudios utilizaron campos magnéticos superiores a 0,1 mT (1 gauss; el más alto fue de 8 mT). Las intensidades son mucho más altas que las del entorno público. Por lo tanto, se debe tener cuidado al extrapolar los estudios de células y animales de alta intensidad a la situación de exposición humana ambiental. La exposición a campos magnéticos de 0,4 µT (0,0004 mT) se ha relacionado con un mayor riesgo de leucemia infantil. Y el informe reciente de Li et al. (Li DK, Ferber JR, Odouli R, Quesenberry CP Jr. A Prospective Study of In-utero Exposure to Magnetic Fields and the Risk of Childhood Obesity. Sci Rep. 2:540, 2012) sobre un mayor riesgo de obesidad en humanos expuestos prenatalmente a un campo magnético de 0,25 µT (0,00025 mT). También hay un informe de un efecto reductor de la presión arterial en humanos con hipertensión leve a moderada después de la exposición a campos magnéticos de 1 µT (0,001 mT) (Nishimura T, Tada H, Guo X, Murayama T, Teramukai S, Okano H, Yamada J, Mohri K, Fukushima M. A 1-µT extremely low-frequency electromagnetic field vs. sham control for mild-to-moderate hypertension: a double-blind, randomized study. Hypertens Res. 34(3):372-377, 2011.) Aparentemente, los humanos son sensibles al campo magnético a un nivel inferior a 1 µT. Hay un estudio de Ross et al (2008) que muestra la alternancia de la "percepción" en sujetos humanos expuestos a un campo magnético de 10 nT (0,00001 mT), un estudio de Fournier et al (2012) sobre el efecto del desarrollo cerebral en la rata a 30 nT (0,00003 mT), y un estudio de Stevens (2007) que indica cambios en los estados emocionales en humanos expuestos a un campo magnético de 8-12 Hz a 5 mT (0,005 mT). Estos datos sugieren que los campos magnéticos a intensidades muy bajas podrían causar efectos neurológicos en humanos. En la década de 1990, hubo una serie de más de 20 estudios publicados por Reuven Sandyk que mostraban que los campos magnéticos pulsados
Los campos magnéticos a niveles pT (1 pT = 0,000000001 mT) podrían tener efectos terapéuticos en la enfermedad de Parkinson y la esclerosis múltiple (véase, por ejemplo, Sandyk R. Reversión del deterioro cognitivo en un paciente parkinsoniano anciano mediante la aplicación transcraneal de campos electromagnéticos picotesla. Int J Neurosci. 91(1-2):57-68, 1997, o busque 'Sandyk R' en PubMed). Sin embargo, los hallazgos de Sandyk nunca se han confirmado de forma independiente.
12. En resumen, tanto los campos electromagnéticos de radiofrecuencia como los de frecuencia extremadamente baja afectan las funciones neurológicas y el comportamiento de los animales y los seres humanos. No existen datos concluyentes que demuestren que estos efectos sean perjudiciales para la salud humana. Sin embargo, dado que se han observado efectos, es recomendable limitar la exposición a los campos electromagnéticos.

APÉNDICE A: RESÚMENES DE ESTUDIOS SOBRE ENFERMEDADES NEUROLÓGICAS
EFECTOS DE LA RADIACIÓN POR RADIOFRECUENCIA (RFR) - (2007-2014)
A continuación se presenta una clave de las abreviaturas utilizadas en la siguiente lista de resúmenes de artículos recientes publicados desde 2007 y que sirven como mis comentarios para ayudar al lector a identificar la importancia de cada artículo. 
 
(E) - efecto observado; (NE) - no se observó ningún efecto significativo; HU - estudio en humanos; AS - estudio en animales; CS - estudio en células; LI - baja intensidad/torre de telefonía móvil; CE - exposición crónica/repetida; BE - efecto conductual; DE - efecto de desarrollo; CC - efectos celulares; CH - cambios químicos; ME - efecto morfológico ; PE - efecto fisiológico; EE - efecto electrofisiológico; OX - cambios oxidativos; AD - efecto dependiente de la edad; SL - efecto sobre el sueño; MA - posible aplicación médica; WS - efecto específico de la forma de onda; IA - interacción con otros factores.
 
(MI) Abdel-Rassoul G , El-Fateh OA , Salem MA , Michael A , Farahat F , El-Batanouny M , Salem E. Efectos neuroconductuales entre los habitantes de las proximidades de las estaciones base de telefonía móvil. Neurotoxicología. 28(2):434-440, 2007. (HU, CE, BE, LI, SL )
(MI) Aboul Ezz HS, Khadrawy YA, Ahmed NA, Radwan NM, El Bakry MM. El efecto de
Efecto de la radiación electromagnética pulsada de un teléfono móvil sobre los niveles de neurotransmisores monoamínicos en cuatro áreas diferentes del cerebro de ratas. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 17(13):1782-1788, 2013. (AS, CE, CH)
 
ANTECEDENTES: El uso de teléfonos móviles está aumentando rápidamente en todo el mundo. Pocos estudios abordan el efecto de la radiación electromagnética (REM) sobre los neurotransmisores monoamínicos en las diferentes áreas cerebrales de ratas adultas. OBJETIVO: El objetivo del presente estudio fue investigar el efecto de la REM sobre las concentraciones de dopamina (DA), noradrenalina (NE) y serotonina (5-HT) en el hipocampo, hipotálamo, mesencéfalo y bulbo raquídeo de ratas adultas.
MATERIALES Y MÉTODOS: Se expusieron ratas adultas diariamente a EMR (frecuencia 1800 MHz, tasa de absorción específica 0,843 W/kg, densidad de potencia 0,02 mW/cm2, modulada a 217 Hz) y se sacrificaron después de 1, 2 y 4 meses de exposición diaria a EMR, así como después de suspender la EMR durante 1 mes (después de 4 meses de exposición diaria a EMR). Las monoaminas se determinaron mediante cromatografía líquida de alto rendimiento acoplada a detección de fluorescencia (HPLC-FD) utilizando sus propiedades nativas. RESULTADOS: La exposición a EMR resultó en cambios significativos en DA, NE y 5-HT en las cuatro áreas seleccionadas del cerebro de ratas adultas. CONCLUSIONES: La exposición de ratas adultas a EMR puede causar alteraciones en los neurotransmisores monoamínicos y esto puede ser la base de muchos de los efectos adversos informados después de EMR, incluyendo memoria, aprendizaje y estrés. 
 
*(MI) Abramson MJ , Benke GP , Dimitriadis C , Inyang IO , Sim MR , Wolfe RS , Croft RJ .
El uso del teléfono móvil se asocia a cambios en la función cognitiva en adolescentes jóvenes. Bioelectromagnetismo. 30(8):678-686, 2009. (HU, BE) (*Los efectos observados probablemente no estén causados por la exposición a RFR). 
Como parte del Estudio de Usuarios Expuestos a Teléfonos Móviles por Radiofrecuencia (MoRPhEUS), Un estudio epidemiológico transversal examinó la función cognitiva en estudiantes de secundaria . Reclutamos a 317 estudiantes de séptimo grado (144 niños, 173 niñas, edad media de 13 años) de 20 escuelas alrededor de Melbourne, Australia. Los participantes completaron un cuestionario de exposición basado en el estudio Interphone, una batería de pruebas cognitivas computarizadas y la prueba de palabras y colores de Stroop. La métrica de exposición principal fue el número total de llamadas de voz de teléfono móvil informadas por semana. Los modelos de regresión lineal se ajustaron a los tiempos de respuesta y precisiones de la prueba cognitiva. La edad, el género, la etnia, el estado socioeconómico y la lateralidad se ajustaron como covariables y los errores estándar se ajustaron para la agrupación por escuela. La precisión de la memoria de trabajo fue peor, el tiempo de reacción para una tarea de aprendizaje simple más corto, el tiempo de respuesta de aprendizaje asociativo más corto y la precisión más pobre en los niños que informaron más llamadas de voz de teléfono móvil. No se observaron relaciones significativas entre la exposición y la detección de señales, el seguimiento o la estimación de movimientos. El tiempo de finalización de las tareas de denominación de palabras de Stroop fue mayor para quienes informaron haber realizado más llamadas de voz por teléfono móvil. Los hallazgos fueron similares para el total de mensajes de texto (SMS, también conocidos como mensajes de texto) por semana, lo que sugiere que estos cambios cognitivos no eran probables debido a la exposición a la radiofrecuencia (RF). En general, el uso del teléfono móvil se asoció con una respuesta más rápida y menos precisa a las tareas cognitivas de nivel superior. Estos comportamientos pueden haberse aprendido a través del uso frecuente de un teléfono móvil. 
(NORDESTE) Ahlers MT, Ammermüller J. No hay influencia de la exposición aguda a radiofrecuencias (GSM-900, GSM-1800 y UMTS) en las respuestas de las células ganglionares de la retina de ratones en condiciones de temperatura constante. Bioelectromagnetics. 21 de septiembre de 2013. doi: 10.1002/bem.21811. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (CS, CC) 
 
Se estudiaron in vitro los posibles efectos no térmicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) sobre las células ganglionares de la retina en condiciones de temperatura constante. Se expusieron retinas de ratones aislados a GSM-900, GSM-1800 y al sistema universal de telecomunicaciones móviles.
(UMTS) RF-EMF aplicando tasas de absorción específicas (SAR) de 0 (simulado), 0,02, 0,2, 2 y
20 W/kg. La temperatura se mantuvo constante entre ±0,5 y 1 °C para GSM-900 y ±0,5 °C para
GSM-1800 y UMTS. Se registraron las respuestas de las células ganglionares de la retina a estímulos luminosos de tres intensidades (0,5, 16 y 445 lx) antes, durante y hasta 35 minutos después de la exposición. Los experimentos se realizaron en condiciones de doble ciego. Se determinaron los cambios en las respuestas a la luz durante y después de la exposición para cada condición (RF-EMF; valor SAR; intensidad de la luz) con respecto a las respuestas antes de la exposición, respectivamente. Los cambios se calcularon utilizando la distancia euclidiana de los vectores de respuesta n-dimensionales, respectivamente. Algunos cambios ya ocurrieron durante la exposición simulada (0 W/kg), lo que refleja la variabilidad intrínseca en las respuestas de las células ganglionares de la retina. La comparación de los valores de distancia de la exposición simulada con los de la exposición real no arrojó diferencias significativas. Además, el análisis de regresión lineal de los valores de distancia frente a los valores SAR no arrojó una dependencia consistente de los cambios en la respuesta a la luz. A partir de estos resultados concluimos que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en tres frecuencias de telefonía móvil (GSM-900, GSM-1800, UMTS) y SAR de hasta 20 W/kg no tiene efectos agudos sobre las respuestas de las células ganglionares de la retina en condiciones de temperatura constante.  
 
(NORDESTE) Aït-Aïssa S, de Gannes FP, Taxile M, Billaudel B, Hurtier A, Haro E, Ruffié G,
Athané A, Veyret B, Lagroye I. Expresión in situ de proteínas de choque térmico y
3-Nitrotirosina en cerebros de ratas jóvenes expuestas a una señal WiFi en el útero y en etapas tempranas
Vida. Radiat Res. 10 de mayo de 2013. [Epub antes de impresión] (AS, CE, CH, DE, OX) 
 
Se investigaron los efectos biológicos de la exposición a señales inalámbricas de alta fidelidad (WiFi) en los sistemas nerviosos en desarrollo de roedores jóvenes mediante la evaluación de los niveles de expresión in vivo e in situ de tres marcadores de estrés: 3-Nitrotirosina (3-NT), un marcador de estrés oxidativo y dos proteínas de choque térmico (Hsp25 y Hsp70). Estos biomarcadores se midieron en los cerebros de ratas jóvenes expuestas a una señal WiFi de 2450 MHz mediante inmunohistoquímica. Las ratas preñadas fueron expuestas por primera vez o simularon estar expuestas a WiFi desde el día 6 hasta el día 21 de gestación. Además, tres recién nacidos por camada fueron expuestos nuevamente hasta las 5 semanas de edad. Se realizaron exposiciones diarias de 2 horas a ciegas en una cámara de reverberación y los niveles de tasa de absorción específica de cuerpo entero fueron 0, 0,08, 0,4 y 4 W/kg. Se analizó la expresión de 3-NT y de proteínas de estrés en diferentes áreas del hipocampo y la corteza. No se observaron diferencias significativas entre los grupos expuestos y los expuestos simuladamente. Estos resultados sugieren que la exposición repetida a WiFi durante la gestación y los primeros años de vida no tiene efectos nocivos en el cerebro de las ratas jóvenes. 
 
(MI) Aldad TS, Gan G, Gao XB, Taylor HS. La exposición fetal a la radiación de radiofrecuencia de teléfonos celulares con frecuencia de 800 a 1900 MHz afecta el desarrollo neurológico y el comportamiento en ratones. Sci Rep. 2:312, 2012. (AS, CS, DE, BE, CE, CC) 
Los trastornos neuroconductuales son cada vez más frecuentes en los niños, pero su etiología no se comprende bien. Se ha postulado una asociación entre el uso prenatal de teléfonos celulares y la hiperactividad en los niños, pero los efectos directos de la exposición a la radiación de radiofrecuencia en el desarrollo neurológico siguen siendo desconocidos. Aquí utilizamos un modelo de ratón para demostrar que la exposición intrauterina a la radiofrecuencia de los teléfonos celulares afecta el comportamiento adulto. Los ratones expuestos intrauterinos eran hiperactivos y tenían una memoria deteriorada, según se determinó mediante los ensayos de reconocimiento de objetos, caja clara/oscura y reducción gradual. Los registros de pinzamiento de parche de células completas de corrientes postsinápticas excitatorias en miniatura (mEPSC) revelaron que Estos cambios de conducta se debieron a una programación neuronal alterada. Los ratones expuestos tenían una transmisión sináptica glutamatérgica alterada en función de la dosis hacia las neuronas piramidales de la capa V de la corteza prefrontal. Presentamos la primera evidencia experimental de neuropatología debida a la radiación de teléfonos celulares intrauterinos. Se necesitan más experimentos en humanos o primates no humanos para determinar el riesgo de exposición durante el embarazo.
(MI) Ammari M, Brillaud E, Gamez C, Lecomte A, Sakly M, Abdelmelek H, de Seze R.
Efecto de la exposición crónica a la frecuencia GSM de 900 MHz sobre la glía del cerebro de la rata. Biomed Pharmacother. 62(4):273-281, 2008a. (AS, CE, CC) 
La extensión de la tecnología de telefonía móvil plantea inquietudes sobre los efectos de las microondas de 900 MHz en la salud del sistema nervioso central (SNC). En este estudio medimos la expresión de GFAP mediante el método de inmunocitoquímica, para evaluar la evolución glial 10 días después de una exposición crónica (5 días a la semana durante 24 semanas) a la señal GSM durante 45 min/día a una tasa de absorción específica (SAR) promedio en el cerebro = 1,5 W/kg y durante 15 min/día a una SAR = 6 W/kg en las siguientes áreas del cerebro de ratas: corteza prefrontal (PfCx), putamen caudado (Cpu), globo pálido lateral del estriado (LGP), giro dentado del hipocampo (DG) y corteza del cerebelo (CCx). En comparación con los animales de control simulados o en jaula, las ratas expuestas a la señal GSM crónica a 6 W/kg tienen áreas de superficie teñidas con GFAP aumentadas en el cerebro (p < 0,05). Sin embargo, la exposición crónica a GSM a 1,5 W/kg no aumentó la expresión de GFAP. Nuestros resultados indicaron que la exposición crónica a microondas GSM de 900 MHz (SAR=6 W/kg) puede inducir una activación persistente de la astroglia en el cerebro de la rata (signo de una posible gliosis). 
(MI) Ammari M, Lecomte A, Sakly M, Abdelmelek H, de-Seze R. La exposición a campos electromagnéticos GSM de 900 MHz afecta la actividad de la citocromo c oxidasa cerebral. Toxicology. 250(1):70-74, 2008b. (AS, CE, CH) 
El uso mundial y de rápido crecimiento de los teléfonos móviles ha suscitado serias preocupaciones sobre los efectos biológicos y sanitarios de la radiación de radiofrecuencia (RF), en particular sobre los efectos de las RF en el sistema nervioso. El objetivo de este estudio fue medir los niveles de citocromo oxidasa (CO) utilizando métodos histoquímicos para evaluar la actividad metabólica cerebral regional en el cerebro de ratas después de la exposición a una señal GSM de 900 MHz durante 45 min/día a una tasa de absorción específica (SAR) promedio en el cerebro de 1,5 W/Kg o durante 15 min/día a una SAR de 6 W/Kg durante siete días. En comparación con los grupos de jaulas simuladas y de control, las ratas expuestas a una señal GSM a 6 W/Kg mostraron una actividad reducida de CO en algunas áreas de la corteza prefrontal y frontal (corteza infralímbica, corteza prelímbica, corteza motora primaria, corteza motora secundaria, áreas 1 y 2 de la corteza cingulada anterior (Cg1 y Cg2)), el septo (partes dorsal y ventral del núcleo septal lateral), el hipocampo (campo dorsal CA1, CA2 y CA3 del hipocampo y giro dentario) y la corteza posterior (corteza agranular retroesplenial, corteza visual primaria y secundaria, corteza perirrinal y corteza entorinal lateral). Sin embargo, la exposición a GSM a 1,5 W/Kg no afectó a la actividad cerebral. Nuestros resultados indican que las microondas GSM de 900 MHz a 6 W/Kg pueden afectar al metabolismo cerebral y la actividad neuronal en ratas. 
(NORDESTE) Ammari M, Jacquet A, Lecomte A, Sakly M, Abdelmelek H, de Seze R. Efecto de la exposición subcrónica y crónica de la cabeza a campos electromagnéticos GSM de 900 MHz sobre la memoria espacial en ratas. Brain Inj. 22(13-14):1021-1029, 2008c. (AS, CE, BE) 
OBJETIVO PRINCIPAL: Este estudio se llevó a cabo para investigar los efectos conductuales de la exposición subcrónica y crónica de solo la cabeza a GSM de 900 MHz (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) en ratas macho. MÉTODOS: Las ratas fueron expuestas durante 45 minutos por día, a una tasa de absorción específica promedio cerebral (SAR) = 1,5 W Kg(-1) o 15 minutos por día a una SAR = 6 W Kg(-1), durante 8 o 24 semanas. Luego, su memoria espacial se evaluó utilizando el laberinto de brazos radiales. En la primera fase (10 días), las ratas fueron entrenadas para visitar los ocho brazos del laberinto sin regresar a un brazo ya visitado. En la segunda fase (8 días), se introdujo un retraso intraensayo de 45 minutos después de cuatro brazos visitados. RESULTADOS: El rendimiento de las ratas expuestas (1,5 o 6 W Kg(-1)) se comparó con el de las ratas de control positivo, control negativo y control simulado. El tratamiento con escopolamina en las ratas de control positivo indujo un déficit en la tarea de memoria espacial en la segunda fase de la prueba. Sin embargo, la tarea de memoria espacial no se vio afectada en las ratas expuestas. CONCLUSIÓN: La exposición subcrónica y crónica de ratas solo con la cabeza a la señal GSM de 900 MHz (45 minutos, SAR = 1,5 o 15 minutos, SAR = 6 W Kg(-1)) no indujo un déficit en la memoria espacial en el laberinto de brazos radiales. 
(MI) Ammari M, Gamez C, Lecomte A, Sakly M, Abdelmelek H, De Seze R. Expresión de GFAP en el cerebro de ratas tras exposición subcrónica a una señal de campo electromagnético de 900 MHz. Int J Radiat Biol. 86(5):367-375, 2010. (AS, CE, CC) 
OBJETIVO: El rápido desarrollo y expansión de las comunicaciones móviles contribuye al debate general sobre los efectos de los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos móviles en el sistema nervioso. Este estudio tiene como objetivo medir la expresión de la proteína ácida fibrilar glial (GFAP) en 48 cerebros de ratas para evaluar la astrocitosis reactiva, tres y 10 días después de la exposición subcrónica a largo plazo de solo la cabeza a una señal de campo electromagnético (CEM) de 900 MHz, en ratas macho. MÉTODOS: Las ratas Sprague-Dawley fueron expuestas durante 45 min/día a una tasa de absorción específica (SAR) promedio cerebral (SAR) = 1,5 W/kg o 15 min/día a una SAR = 6 W/kg durante cinco días a la semana durante un período de ocho semanas. La expresión de GFAP se midió por el método de inmunocitoquímica en las siguientes áreas cerebrales de ratas: corteza prefrontal, corteza cerebelosa, giro dentado del hipocampo, globo pálido lateral del cuerpo estriado y el putamen caudado. RESULTADOS: En comparación con las ratas tratadas con placebo, las expuestas a la señal GSM (Sistema Global para comunicaciones móviles) subcrónica a 1,5 o 6 W/kg mostraron un aumento en los niveles de GFAP en las diferentes áreas cerebrales, tres y diez días después del tratamiento. CONCLUSIÓN: Nuestros resultados muestran que la exposición subcrónica a una señal EMF de 900 MHz durante dos meses podría afectar negativamente al cerebro de ratas (signo de una posible gliosis). 
(E) Arendash GW , Sanchez-Ramos J , Mori T , Mamcarz M , Lin X , Runfeldt M , Wang L , Zhang G , Sava V , Tan J , Cao C. El tratamiento con campos electromagnéticos protege contra el deterioro cognitivo y lo revierte en ratones con enfermedad de Alzheimer. J Alzheimers Dis. 19(1):191-210, 2010. (AS, CE, CH, BE, MA)
A pesar de los numerosos estudios realizados, no hay pruebas definitivas de que la exposición a campos electromagnéticos (CEM) de alta frecuencia suponga un riesgo para la salud humana. Por el contrario, este informe presenta la primera evidencia de que la exposición prolongada a CEM asociada directamente con el uso de teléfonos móviles (918 MHz; 0,25 w/kg) proporciona beneficios cognitivos. Se descubrieron efectos tanto de protección cognitiva como de mejora cognitiva de la exposición a CEM tanto en ratones normales como en ratones transgénicos destinados a desarrollar un deterioro cognitivo similar al del Alzheimer. La tarea de interferencia cognitiva utilizada en este estudio se diseñó a partir de una tarea de interferencia cognitiva humana y se midió de forma análoga. En ratones con enfermedad de Alzheimer, la exposición prolongada a CEM redujo la deposición de beta amiloide (Abeta) cerebral a través de acciones antiagregantes de Abeta y aumentó la temperatura cerebral durante los períodos de exposición. Se proponen varios mecanismos interrelacionados de acción de los CEM, entre ellos, una mayor eliminación de Abeta de los cerebros de ratones con enfermedad de Alzheimer, un aumento de la actividad neuronal y un aumento del flujo sanguíneo cerebral. Aunque se debe tener precaución al extrapolar estos estudios con ratones a los humanos, concluimos que la exposición a EMF puede representar una terapia no invasiva y no farmacológica contra la enfermedad de Alzheimer y un enfoque eficaz para mejorar la memoria en general. 
(E) Arendash GW , Mori T , Dorsey M , Gonzalez R , Tajiri N , Borlongan C. El tratamiento electromagnético en ratones viejos con Alzheimer revierte la deposición de β-amiloide, modifica el flujo sanguíneo cerebral y proporciona un beneficio cognitivo seleccionado. PLoS One. 7(4):e35751, 2012. (AS, CE, CH,
SER, MA)
Pocos estudios han investigado los efectos fisiológicos y cognitivos de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) "a largo plazo" en humanos o animales. Nuestros estudios recientes han proporcionado una visión inicial del impacto a largo plazo de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) en la edad adulta (GSM, pulsado/modulado, 918 MHz, 0,25-1,05 W/kg) al demostrar que un tratamiento diario con CEM durante más de 6 meses protege contra el deterioro cognitivo o lo revierte en ratones transgénicos (Tg) con Alzheimer, mientras que incluso tiene un beneficio cognitivo en ratones normales. Desde el punto de vista mecanístico, los beneficios cognitivos inducidos por los CEM implican la supresión de la agregación/deposición de β-amiloide (Aβ) en el cerebro en ratones Tg y la mejora mitocondrial en el cerebro tanto en ratones Tg como normales. El presente estudio amplía este trabajo al demostrar que el tratamiento diario con CEM administrado a ratones Tg muy viejos (21-27 meses) durante un período de 2 meses revierte su agregación/deposición muy avanzada de Aβ en el cerebro. Estos ratones Tg muy viejos y sus compañeros de camada normales juntos mostraron un aumento en la función de memoria general en la tarea del laberinto en Y, aunque no en tareas más complejas. La medición de la temperatura corporal y cerebral a intervalos durante el tratamiento con EMF de 2 meses, así como en un grupo separado de ratones Tg durante un período de tratamiento de 12 días, no reveló aumentos apreciables en la temperatura cerebral (y ningún aumento o aumentos leves en la temperatura corporal) durante los períodos "ON" de EMF. Por lo tanto, los beneficios neuropatológicos/cognitivos del tratamiento con EMF ocurren sin hipertermia cerebral. Finalmente, se determinó que el flujo sanguíneo cerebral regional en la corteza cerebral se redujo tanto en ratones Tg como normales después de 2 meses de tratamiento con EMF, muy probablemente a través de la constricción cerebrovascular inducida por Aβ liberado/desagregado (ratones Tg) y una ligera hipertermia corporal durante los períodos "ON". Estos resultados demuestran que el tratamiento con EMF a largo plazo puede proporcionar un beneficio cognitivo general a ratones Tg con Alzheimer muy viejos y ratones normales. así como la reversión de la neuropatología avanzada de Aβ en ratones Tg sin calentamiento cerebral. Los resultados subrayan aún más el potencial del tratamiento con campos electromagnéticos contra la enfermedad de Alzheimer.
*(MI) Arns M, Van Luijtelaar G, Sumich A, Hamilton R, Gordon E.
Medidas electroencefalográficas, de personalidad y de función ejecutiva asociadas con el uso frecuente del teléfono móvil. Int J Neurosci. 117(9):1341-1360, 2007. (HU, BE) (*Los efectos observados probablemente no estén causados por la exposición a RFR). 
El presente estudio emplea datos estandarizados adquiridos de Brain Resource International
Base de datos para estudiar la relación entre el uso del teléfono móvil, la personalidad y la función cerebral (n = 300). En función de la frecuencia y la duración del uso del teléfono móvil, se formaron tres grupos. Los hallazgos sugieren una sutil ralentización de la actividad cerebral relacionada con el uso del teléfono móvil Esto no se explica por diferencias en la personalidad. Estos cambios todavía se encuentran dentro de los rangos fisiológicos normales. Una mejor función ejecutiva en los usuarios de teléfonos móviles puede reflejar una atención más concentrada, posiblemente asociada con un efecto de entrenamiento cognitivo (es decir, hacer llamadas telefónicas con frecuencia en lugares que distraen), en lugar de un efecto directo del uso del teléfono móvil sobre la cognición. 
(E) Bak M, Dudarewicz A, Zmyślony M, Sliwinska-Kowalska M. Efectos de las señales GSM durante la exposición a potenciales relacionados con eventos (ERP). Int J Occup Med Environ Health. 23(2):191-199, 2010. (HU, EE) 
OBJETIVOS: El objetivo principal de este trabajo fue evaluar el efecto del campo electromagnético (CEM) del sistema de telefonía móvil GSM sobre la función cerebral humana. La evaluación se basó en el ensayo de potenciales relacionados con eventos (PRE). MATERIAL Y MÉTODOS: El grupo de estudio consistió en 15 voluntarios, incluidos 7 hombres y 8 mujeres. El protocolo de prueba comprendió la determinación de la onda P300 en cada voluntario durante la exposición al CEM. Para eliminar los posibles efectos del procedimiento de prueba aplicado sobre el resultado final, la prueba se repitió sin exposición al CEM. Se analizaron la latencia, la amplitud y la latencia de P300 de las ondas N1, N2, P2. RESULTADOS: El análisis estadístico reveló un efecto del CEM sobre la amplitud de P300. En el experimento con exposición al CEM, se observaron amplitudes de P300 más bajas solo en el momento en que los voluntarios estuvieron expuestos al CEM; cuando se interrumpió la exposición, los valores de la amplitud fueron los mismos que los observados antes de la aplicación del CEM. No se observó tal cambio cuando se repitió el experimento con exposición simulada, lo que puede considerarse como una prueba indirecta de que los valores más bajos de amplitud P300 se debieron a la exposición a EMF. No se observaron cambios estadísticamente significativos en las latencias de las ondas N1, N2, P2 que preceden a la onda P300, ni en la latencia de la propia P300. CONCLUSIONES: Los resultados sugieren que la exposición a EMF GSM ejerce algunos efectos sobre el SNC, incluidos efectos sobre los ERP de latencia larga. 
(E) Barcal J, Vozeh F. Efecto de la exposición de todo el cuerpo a un campo electromagnético de alta frecuencia sobre la actividad cortical e hipocampal del cerebro en un modelo experimental de ratón. NeuroQuantology 5:292-302, 2007. (AS, EE) 
 
Se realizó una evaluación del registro directo de la actividad cortical e hipocampal cerebral durante la exposición a un campo electromagnético de alta frecuencia (HF-EMF). Los procedimientos experimentales se realizaron bajo anestesia general (uretano, 20%, 2 g/kg ip) en ratones mutantes Lurcher, se utilizaron ratones de tipo salvaje (hermanos de camada sanos) como controles. Los animales fueron expuestos al HF-EMF con una frecuencia correspondiente a los teléfonos celulares (900 MHz). Usamos electrodos de gel (tubos de silicona o microcapilares de vidrio llenos de agar) donde la conexión con los electrodos clásicos se localizó fuera del espacio HF-EMF. La evaluación ECoG mostró un cambio claro hacia componentes de frecuencia más baja, pero solo se observó un efecto claro en ratones de tipo salvaje (sanos), mientras que en los ratones mutantes Lurcher solo se encontraron diferencias leves entre los espectros de frecuencia. La medición de la ritmicidad del hipocampo mostró cambios suaves con el aumento de frecuencias más altas (es decir, efecto opuesto al de la corteza) y cambios en las oscilaciones theta registradas en el giro dentado y el área CA1 en ambos tipos de animales (sanos y mutantes). Estos hallazgos respaldan la idea de que la exposición a campos electromagnéticos de alta frecuencia puede influir en el sistema nervioso central. y apoyan también algunos resultados recientes sobre los posibles riesgos para la salud derivados del uso de teléfonos móviles.
(E) Bas O, Odaci E, Kaplan S, Acer N, Ucok K, Colakoglu S. La exposición a campos electromagnéticos de 900 MHz afecta las características cualitativas y cuantitativas de las células piramidales del hipocampo en ratas hembra adultas. Brain Res. 1265:178-185, 2009. (AS, CE, ME) 
Los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) emitidos por los teléfonos móviles en los seres humanos revisten especial interés debido a su uso en estrecha proximidad al cerebro. El estudio actual investigó la cantidad de células piramidales en el cuerno de amonio (CA) del hipocampo de ratas hembra de 16 semanas de edad tras la exposición posnatal a un CEM de 900 megahercios (MHz). En este estudio hubo tres grupos de 6 ratas: control (Cont), exposición simulada (Sham) y exposición a CEM (EMF). Las ratas del grupo CEM fueron expuestas a CEM de 900 MHz (1 h/día durante 28 días) en un tubo de exposición. El grupo simulado se colocó en el tubo de exposición pero no se expuso a CEM (1 h/día durante 28 días). El grupo Cont no fue colocado en el tubo de exposición ni se expuso a CEM durante el período de estudio. En las ratas del grupo CEM, la tasa de absorción de energía específica (SAR) varió entre 0,016 (cuerpo entero) y 2 W/kg (localmente en la cabeza). Todas las ratas fueron sacrificadas al final del experimento y se estimó el número de células piramidales en la CA utilizando la técnica del fraccionador óptico.
Se realizaron evaluaciones histopatológicas en secciones de la región CA del hipocampo. Los resultados mostraron que la exposición postnatal a los campos electromagnéticos provocó una disminución significativa del número de células piramidales en la región CA del grupo de los campos electromagnéticos (P<0,05). Además, se puede observar pérdida de células en la región CA del grupo de los campos electromagnéticos incluso en la observación cualitativa. Estos resultados pueden alentar a los investigadores a evaluar los efectos crónicos de los campos electromagnéticos de 900 MHz en los cerebros de los adolescentes.
 
 
 
(E) Baş O, Sönmez OF, Aslan A, İkinci A, Hancı H, Yıldırım M, Kaya H, Akça M, Odacı E. Pérdida de células piramidales en el Cornu Ammonis de ratas hembra de 32 días después de la exposición a un campo electromagnético de 900 megahercios durante los días prenatales 13 a 21. NeuroQuantology 11:591-599, 2013. (AS, CE, ME, DE) 
 
Cada día aumenta más el número de estudios que indican que el campo electromagnético (CEM) emitido por los teléfonos móviles afecta a la salud humana. En estudios anteriores, informamos que un CEM de 900 megahercios (MHz) aplicado durante el período prenatal redujo la cantidad de células piramidales en el cornu ammonis de crías de rata en el período posnatal. En este estudio, investigamos el efecto de un CEM de 900 MHz aplicado los días 13 a 21 del período prenatal sobre la cantidad de células piramidales en el cornu ammonis de crías de rata en el período posnatal. Para ese propósito, las ratas preñadas se dividieron en grupos experimentales y de control. Las ratas preñadas del grupo experimental fueron expuestas al efecto de un CEM de 900 MHz los días 13 a 21 del embarazo. No se aplicó ningún procedimiento al grupo de control. Se añadieron crías de rata hembras recién nacidas al estudio y no se les realizó ningún procedimiento después del nacimiento. Se obtuvieron cinco ratas hembras recién nacidas del grupo experimental y seis del grupo de control. Todas las crías de rata hembra fueron decapitadas el día 32 después del nacimiento y se realizaron procedimientos histológicos en los tejidos cerebrales. Las secciones se tiñeron con violeta rápido de cresilo. La técnica del disector óptico se utilizó para estimar el número total de células piramidales en el cornu ammonis. Las secciones del cornu ammonis se sometieron a evaluaciones histopatológicas. Nuestros resultados mostraron que la exposición a campos electromagnéticos de 900 MHz durante los días prenatales 13-21 condujo a una disminución significativa en el número de células piramidales en el cornu ammonis de las crías de rata hembra del grupo experimental (P < 0,05). El examen histopatológico reveló células picnóticas en el cornu ammonis en las crías de rata hembra experimentales. Por lo tanto, la pérdida de células piramidales en el cornu ammonis puede atribuirse a la exposición a campos electromagnéticos de 900 MHz en los días 13-21 del período prenatal.
 
(E) Bodera P, Stankiewicz W, Antkowiak B, Paluch M, Kieliszek J, Sobiech J, Zdanowski R, Wojdas A, Siwicki AK, Skopińska-Rózewska E. Efecto supresor del campo electromagnético sobre la actividad analgésica del tramadol en ratas. Pol J Vet Sci. 15(1):95-100, 2012. (AS, PE, IA) 
Se ha demostrado que los campos electromagnéticos (CEM) alteran el comportamiento animal y humano, como la orientación direccional, el aprendizaje, la percepción del dolor (nocicepción o analgesia) y los comportamientos relacionados con la ansiedad. El objetivo de este estudio fue evaluar la influencia de los campos electromagnéticos de microondas de alta frecuencia en la percepción del dolor y la actividad antinociceptiva del tramadol (TRAM), un analgésico eficaz en el tratamiento de estados de dolor agudo y crónico moderados a severos. Se aplicaron exposiciones a campos electromagnéticos de a) frecuencia de 1500 MHz y b) modulados, 1800 MHz (que es idéntico al generado por los teléfonos móviles). Se midió la latencia de retirada de la pata (PWL) al estímulo térmico en animales tratados con vehículo o tramadol (TRAM) antes y después de 30, 60 y 90 minutos de las inyecciones. No se observaron diferencias en el nivel de dolor (PWL) entre el grupo de control y las ratas expuestas a CEM solo en tres mediciones. El tramadol solo aumentó significativamente las PWL al estímulo térmico en comparación con los resultados del vehículo a los 30 (p < 0,001) y 60 minutos (p < 0,05) después de la inyección del fármaco. La exposición a campos electromagnéticos de ambas frecuencias suprimió transitoriamente el efecto analgésico del tramadol, lo que redujo significativamente la latencia de retirada de la pata en animales tratados con este fármaco a los 30 minutos de la inyección del fármaco. 
(MI) Bouji M, Lecomte A, Hode Y, de Seze R, Villégier AS. Efectos de la radiofrecuencia de 900 MHz sobre la corticosterona, la memoria emocional y la neuroinflamación en ratas de mediana edad. Exp Gerontol. 47(6):444-451, 2012. (AS, CC, BE, AD) 
El uso generalizado de teléfonos móviles plantea la cuestión de los efectos de los campos electromagnéticos (CEM, 900 MHz) en el cerebro. Estudios anteriores informaron de un aumento de los niveles de la proteína ácida fibrilar glial (GFAP) en el cerebro de la rata después de una única exposición a la señal del sistema global para móviles (GSM) de 900 MHz, lo que sugiere un posible proceso inflamatorio. Si bien este resultado se obtuvo en ratas adultas, actualmente no hay datos disponibles en animales de mayor edad. Dado que la transición de la mediana edad a la senescencia depende en gran medida del entorno y el estilo de vida, estudiamos la reactividad de los cerebros de mediana edad a la exposición a los CEM. Evaluamos los efectos de una única exposición GSM de 15 minutos (900 MHz; tasa de absorción específica (SAR) = 6 W/kg) en la expresión de GFAP en adultos jóvenes (6 semanas de edad) y ratas de mediana edad (12 meses de edad). También se evaluaron la interleucina (IL)-1β e IL-6 cerebrales, los niveles plasmáticos de corticosterona (CORT) y la memoria emocional. Nuestros datos indicaron que, en contraste con trabajos publicados previamente, la exposición aguda a GSM no indujo la activación de los astrocitos. Nuestros resultados mostraron un aumento de IL-1β en el bulbo olfatorio y una mejor memoria emocional contextual en ratas de mediana edad expuestas a GSM, y mayores niveles plasmáticos de CORT en adultos jóvenes expuestos a GSM. En conjunto, nuestros datos mostraron una dependencia de la edad de la reactividad a la exposición a GSM en parámetros neuroinmunes, de estrés y conductuales. Reproducir estos efectos y estudiar sus mecanismos puede permitir una mejor comprensión de los efectos de los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles en los parámetros neurobiológicos.
(MI) Brillaud E, Piotrowski A, de Seze R. Efecto de una exposición aguda a la banda GSM de 900 MHz sobre la glía en el cerebro de la rata: un estudio dependiente del tiempo. Toxicology. 238(1):23-33, 2007. (AS, CC) 
Debido al creciente uso de teléfonos móviles, se deben evaluar los posibles riesgos de los efectos adversos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el cerebro humano. En este trabajo medimos la expresión de GFAP, para evaluar la evolución glial 2, 3, 6 y 10 días después de una única exposición GSM (15 min, SAR cerebral promedio=6W/kg, señal de 900 MHz) en el cerebro de rata. Se observó un aumento estadísticamente significativo del área de superficie teñida con GFAP 2 días después de la exposición en la corteza frontal y el putamen caudado. Se observó un aumento estadísticamente significativo más pequeño 3 días después de la exposición en las mismas áreas y en la corteza del cerebelo. Nuestros resultados confirman los de Mausset-Bonnefont et al. estudio [Mausset-Bonnefont, AL, Hirbec, H., Bonnefont, X., Privat, A., Vignon, J., de Seze, R., 2004. Acute exhibition to GSM 900MHz electromagnetic fields induces glial reactivity and biochemical modifications in the rat brain. Neurobiol. Dis. 17, 445-454], que muestra la existencia de reactividad glial después de una exposición aguda de 15 minutos a GSM con una SAR cerebral promedio de 6 W/kg. Concluimos que se trata de un efecto temporal, probablemente debido a una hipertrofia de las células gliales, con una modulación temporal y espacial del efecto. Queda por estudiar si este efecto podría ser perjudicial.
(MI) Calabr E , Condello S , Curr M , Ferlazzo N , Caccamo D , Magazù S , Ientile R.
Modulación de la respuesta de la proteína de choque térmico en SH-SY5Y por microondas de teléfonos móviles. World J Biol Chem. 3(2):34-40, 2012. (CS, CH) 
OBJETIVO: Investigar el daño biológico putativo causado por las frecuencias de telefonía móvil GSM mediante la evaluación de los campos electromagnéticos durante el uso del teléfono móvil. MÉTODOS: Células similares a neuronas, obtenidas por diferenciación inducida por ácido retinoico de células de neuroblastoma humano SH-SY5Y, fueron expuestas durante 2 h y 4 h a microondas en bandas de frecuencia de 1800 MHz. RESULTADOS: La respuesta al estrés celular se evaluó mediante el ensayo MTT, así como los cambios en la expresión de proteínas de choque térmico (Hsp20, Hsp27 y Hsp70) y los niveles de actividad de la caspasa-3, como biomarcadores de la vía apoptótica. En nuestras condiciones experimentales, ni la viabilidad celular ni la expresión de Hsp27 ni la actividad de la caspasa-3 cambiaron significativamente. Curiosamente, se observó una disminución significativa en la expresión de Hsp20 en ambos momentos de exposición, mientras que los niveles de Hsp70 aumentaron significativamente solo después de 4 h de exposición. CONCLUSIÓN: La modulación de la expresión de Hsps en células neuronales puede ser una respuesta temprana a las microondas de radiofrecuencia. 
(E) Cammaerts MC, De Doncker P, Patris X, Bellens F, Rachidi Z, Cammaerts D. La radiación GSM de 900 MHz inhibe la asociación de las hormigas entre los sitios de alimentación y las señales encontradas. Electromagn Biol Med. 31(2):151-165, 2012. (AS, BE) 
La cinética de la adquisición y pérdida del uso de señales olfativas y visuales se obtuvo previamente en seis colonias experimentales de la hormiga Myrmica sabuleti meinert 1861, en condiciones normales. En el presente trabajo, se llevaron a cabo los mismos experimentos en otras seis colonias idénticas ingenuas de M. sabuleti, bajo radiación electromagnética similar a las que rodean las antenas GSM y de comunicación. En esta situación, no se produjo ninguna asociación entre la comida y las señales olfativas o visuales. Después de un período de recuperación, las hormigas pudieron hacer tal asociación pero nunca alcanzaron la puntuación esperada . Dichas hormigas que habían adquirido una puntuación olfativa o visual más débil y aún estaban en entrenamiento olfativo o visual fueron sometidas nuevamente a ondas electromagnéticas. No solo perdieron todo lo que habían memorizado, sino que además lo perdieron en unas pocas horas en lugar de en unos pocos días (como en condiciones normales cuando ya no estaban entrenadas). No mantuvieron memoria visual en absoluto (en lugar de mantener el 10% de ella como lo hacen normalmente). El impacto de la radiación GSM de 900 MHz fue mayor en la memoria visual que en la olfativa. Estas ondas de comunicación pueden tener un impacto tan desastroso en una amplia gama de insectos que utilizan la memoria olfativa y/o visual, es decir, en las abejas. 
(MI) Cammaerts MC , Rachidi Z , Bellens F , De Doncker P. Recolección de alimentos y respuesta a feromonas en una especie de hormiga expuesta a radiación electromagnética. Electromagn Biol Med. 15 de enero de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (AS, BE) 
Utilizamos la especie de hormiga Myrmica sabuleti como modelo para estudiar el impacto de las ondas electromagnéticas en la respuesta de los insectos sociales a sus feromonas y su recolección de alimento. Cuantificamos la respuesta de las obreras de M. sabuleti a su rastro, marcaje de área y feromona de alarma en condiciones normales. Luego, cuantificamos las mismas respuestas bajo la influencia de las ondas electromagnéticas. Bajo tal influencia, las hormigas siguieron rastros solo por distancias cortas, ya no llegaron a las áreas marcadas y ya no se orientaron hacia una fuente de feromona de alarma. Además, cuando se expusieron a las ondas electromagnéticas, las hormigas se volvieron incapaces de regresar a su nido y reclutar congéneres; por lo tanto, el número de hormigas que recolectan alimento aumenta solo ligeramente y lentamente. Después de 180 h de exposición, sus colonias se deterioraron. La radiación electromagnética obviamente afecta el comportamiento y la fisiología de los insectos sociales.
(E) Carballo-Quintás M, Martínez-Silva I, Cadarso-Suárez C, Alvarez-Figueiras M, Ares-Pena FJ, López-Martín E. Estudio de biomarcadores neurotóxicos, c-fos y GFAP tras exposición aguda a radiación GSM a 900 MHz en el modelo de picrotoxina de cerebros de rata.
Neurotoxicología. 32(4):478-494, 2011. (AS, CH) 
Los efectos agudos de la exposición a microondas del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) se estudiaron en ratas, utilizando radiación de 900 MHz a una intensidad similar a las emisiones de los teléfonos móviles. Luego se administraron dosis subconvulsivas agudas de picrotoxina a las ratas y se creó un modelo experimental de propensión a las convulsiones a partir de los datos. Setenta y dos ratas Sprague-Dawley macho adultas se sometieron a pruebas inmunoquímicas de áreas anatómicas relevantes para medir la inducción del marcador neuronal c-fos después de 90 min y 24 h, y de la proteína ácida fibrilar glial (GFAP) 72 h después de la exposición aguda a un campo electromagnético (CEM) de 900 MHz. La configuración experimental facilitó la medición de la potencia absorbida, a partir de la cual se calculó la tasa de absorción específica promedio utilizando el dominio del tiempo de diferencia finita (FDTD) 2 h después de la exposición a la radiación CEM a 1,45 W/kg en ratas tratadas con picrotoxina y 1,38 W/kg en ratas no tratadas. Noventa minutos después de la radiación, se registraron altos niveles de expresión de c-fos en el neocórtex y paleocórtex junto con una baja activación del hipocampo en los animales tratados con picrotoxina. La mayoría de las áreas cerebrales, excepto la región cortical límbica, mostraron aumentos importantes en la activación neuronal 24 horas después de la picrotoxina y la radiación. Tres días después del tratamiento con picrotoxina, los efectos de la radiación todavía eran evidentes en el neocórtex, el giro dentado y el CA3, pero se observó una disminución significativa de la actividad en la corteza piriforme y entorinal. Durante este tiempo, la reactividad glial aumentó con cada convulsión en las regiones cerebrales irradiadas y tratadas con picrotoxina. Nuestros resultados revelan que los marcadores c-fos y gliales fueron desencadenados por el estrés combinado de la irradiación no térmica y el efecto tóxico de la picrotoxina en los tejidos cerebrales. 
 
(E) Cetin H, Nazıroğlu M, Celik O, Yüksel M, Pastacı N, Ozkaya MO. Las reservas de antioxidantes del hígado protegen al cerebro del estrés oxidativo inducido por la radiación electromagnética (900 y 1800 MHz) en ratas durante el embarazo y el desarrollo de la descendencia. J Matern Fetal Neonatal Med. 3 de marzo de 2014. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (AS, CE, CH, OX, DE) 
Objetivos: El presente estudio determinó los efectos de la exposición a la radiación electromagnética (REM) inducida por teléfonos móviles (900 y 1800 MHz) sobre el estrés oxidativo en el cerebro y el hígado, así como los niveles de elementos en ratas en crecimiento desde el embarazo hasta las 6 semanas de edad. Métodos: Treinta y dos ratas y sus crías se dividieron equitativamente en 3 grupos diferentes: el grupo de control, 900 MHz y 1800 MHz. Los grupos de 900 MHz y 1800 MHz estuvieron expuestos a REM durante 60 min/día durante el embarazo y el desarrollo neonatal. En las semanas 4, 5 y 6 del experimento, se obtuvieron muestras de cerebro. Resultados: Las actividades de glutatión peroxidasa (GSH-Px) en el cerebro y el hígado, así como las concentraciones de vitamina A y β-caroteno en el hígado disminuyeron en el
Grupos EMR, aunque las concentraciones de hierro, vitamina A y β-caroteno en el cerebro aumentaron en los grupos EMR. En la sexta semana, las concentraciones de selenio en el cerebro disminuyeron en los grupos EMR. No hubo diferencias estadísticamente significativas en las concentraciones de glutatión, vitamina E, cromo, cobre, magnesio, manganeso y zinc entre los 3 grupos. Conclusión: El estrés oxidativo inducido por EMR en el cerebro y el hígado se redujo durante el desarrollo de la descendencia. El EMR inducido por el teléfono móvil podría considerarse una causa de lesión oxidativa cerebral y hepática en ratas en crecimiento. 
(NE) Cinel C, Boldini A, Russo R, Fox E. Efectos de los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles en una tarea de umbral de orden auditivo. Bioelectromagnetismo. 28(6):493-496, 2007. (HU, BE) 
Se investigó el efecto de la exposición aguda a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF EMF) generados por teléfonos móviles en una tarea de umbral auditivo. 168 participantes realizaron la tarea mientras estaban expuestos a RF EMF en una sesión de prueba (ya sea sistema global para comunicación móvil (GSM) o señales no moduladas) mientras que en una sesión separada los participantes fueron expuestos a señales simuladas. Los efectos de lateralización se probaron exponiendo a los participantes ya sea en el lado izquierdo o en el lado derecho de la cabeza. No se detectó ningún efecto significativo de la exposición a RF EMF, lo que sugiere que la exposición aguda a RF EMF no afecta el desempeño en la tarea de umbral de orden. 
(NORDESTE) Cinel C, Russo R , Boldini A , Fox E. Exposición a campos electromagnéticos de teléfonos móviles y síntomas subjetivos: un estudio doble ciego. Psychosom Med. 70(3):345-348, 2008. (HU, BE)
OBJETIVOS: El objetivo de este estudio fue examinar si la exposición aguda a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (REF) emitidos por el teléfono móvil puede afectar a los síntomas subjetivos. MÉTODOS: Tres grandes grupos de voluntarios (496 en total) fueron expuestos a REF emitidos por teléfonos móviles en una sesión y señales simuladas en una sesión diferente. Las sesiones de exposición a REF y simuladas fueron contrabalanceadas y doble ciego. Los participantes fueron expuestos a señales del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) o no moduladas, y el teléfono móvil se colocó en el lado izquierdo o derecho de la cabeza. Antes y después de la exposición a REF y simulada, los participantes completaron un cuestionario para calificar cinco síntomas. Cualquier cambio en la gravedad de los síntomas después de la exposición a REF se comparó con los cambios después de la exposición simulada. RESULTADOS: Para un grupo de participantes (N = 160), se encontró que el mareo se vio afectado por la exposición a GSM, pero esto no se encontró de manera consistente con los otros dos grupos de participantes. No se encontraron otros efectos significativos. CONCLUSIONES: No encontramos evidencia consistente que sugiera que la exposición a los REF de los teléfonos móviles afecte los síntomas subjetivos. Aunque reconocemos que se necesita más investigación, creemos que nuestros resultados aportan una contribución importante a la investigación sobre el uso de teléfonos móviles y los síntomas subjetivos.
(MI) Croft RJ, Hamblin DL, Spong J, Wood AW, McKenzie RJ, Stough C. El efecto de los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles en el ritmo alfa del electroencefalograma humano. Bioelectromagnetismo. 29(1):1-10, 2008. (HU, EE) 
Los teléfonos móviles (MP) emiten campos electromagnéticos de bajo nivel que, según se ha informado, afectan la función neuronal en los seres humanos; sin embargo, las demostraciones de tales efectos no han sido concluyentes. El propósito del presente estudio fue probar uno de los hallazgos más sólidos de la literatura: el aumento de la potencia "alfa" en respuesta a la radiación de tipo MP. Se evaluó a los participantes sanos (N = 120) utilizando un diseño cruzado contrapesado doble ciego, en el que cada uno recibió una exposición activa de 30 minutos y una exposición simulada de 30 minutos con una semana de diferencia, mientras se registraban los datos del electroencefalograma (EEG). Luego, se derivó la potencia alfa en reposo (8-12 Hz) en función del tiempo, para los períodos tanto durante como después de la exposición. Se emplearon análisis no paramétricos ya que los datos no se pudieron normalizar. Se confirmaron informes previos de una mejora general de la potencia alfa durante la exposición a MP (en relación con la exposición simulada), con este efecto mayor en los sitios ipsilaterales que en los contralaterales sobre las regiones posteriores. No se observó ningún cambio general en la potencia alfa después del cese de la exposición; Sin embargo, durante este período hubo menos potencia alfa contralateral a la fuente de exposición (en relación con la ipsilateral). Al emplear una metodología sólida, los hallazgos actuales respaldan investigaciones anteriores que informaron un efecto de la exposición a MP en la potencia alfa del EEG. 
(MI) Croft RJ, Leung S, McKenzie RJ, Loughran SP, Iskra S, Hamblin DL, Cooper NR. Efectos de los teléfonos móviles 2G y 3G en los ritmos alfa humanos: EEG en reposo en adolescentes, adultos jóvenes y ancianos. Bioelectromagnetismo. 31(6):434-444, 2010. (HU, EE, AD, WS) 
El presente estudio se realizó para determinar si los adolescentes y/o los ancianos son más sensibles a los efectos biológicos relacionados con los teléfonos móviles (MP) que los adultos jóvenes, y para determinar esto tanto para las exposiciones a GSM de segunda generación (2G) como a W-CDMA de tercera generación (3G). Para probar esto, se evaluó la actividad alfa en reposo (banda de 8-12 Hz del electroencefalograma) porque numerosos estudios han informado que aumenta con la exposición a MP. Se evaluó a cuarenta y un jóvenes de 13 a 15 años, cuarenta y dos de 19 a 40 años y veinte de 55 a 70 años utilizando un diseño cruzado doble ciego, donde cada participante recibió exposiciones simuladas, 2G y 3G, separadas por al menos 4 días. La actividad alfa, durante la exposición en relación con la línea base, se registró y se comparó entre condiciones. En consonancia con investigaciones anteriores, el alfa de los adultos jóvenes fue mayor en la condición 2G en comparación con la condición simulada; sin embargo, no se observó ningún efecto en los grupos de adolescentes o de ancianos, y no se encontró ningún efecto de las exposiciones a 3G en ningún grupo. Los resultados brindan más respaldo a un efecto de las exposiciones a 2G sobre la actividad alfa en reposo en adultos jóvenes, pero no respaldan una mejora similar en adolescentes o ancianos, o en cualquier grupo de edad en función de la exposición a 3G. 
(NORDESTE) Curcio G, Valentini E, Moroni F, Ferrara M, De Gennaro L, Bertini M. El rendimiento psicomotor no se ve afectado por exposiciones breves y repetidas a teléfonos móviles. Bioelectromagnetismo. 29(3):237-241, 2008. (HU, BE) 
El presente estudio investigó la presencia de un efecto acumulativo de exposiciones breves y repetidas a un teléfono móvil GSM (902,40 MHz, 217 Hz modulado; potencia pico de 2 W; potencia media de 0,25 W; SAR = 0,5 W/kg) sobre las funciones psicomotoras. Con este fin, después de cada una de las 3 exposiciones de 15 minutos, se administró tanto una tarea de tiempo de reacción simple acústica (SRTT) como una tarea de golpeteo secuencial de dedos (SFTT) a 24 sujetos. El presente estudio no pudo detectar los efectos acumulativos de la exposición breve y repetida a los CEM sobre el rendimiento psicomotor humano, aunque hubo una tendencia no estadística a tiempos de reacción más cortos . En resumen, estos datos muestran una ausencia de efectos con estas condiciones de exposición particulares; sin embargo, no se pueden excluir posibles efectos cognitivos inducidos por diferentes características de la señal. 
(E) Curcio G, Ferrara M, Limongi T, Tempesta D, Di Sante G, De Gennaro L, Quaresima V, Ferrari M. La exposición aguda a teléfonos móviles afecta la hemodinámica de la corteza frontal, como se evidencia mediante espectroscopia funcional cercana al infrarrojo. J Cereb Blood Flow Metab. 29(5):903-910, 2009. (HU, PE) 
Este estudio tuvo como objetivo evaluar mediante espectroscopia funcional de infrarrojo cercano (fNIRS), los efectos inducidos por una exposición aguda (40 min) a una señal GSM (Global System for Mobile Communications) emitida por un teléfono móvil (MP) sobre la oxigenación de la corteza frontal. Once voluntarios sanos se sometieron a dos sesiones (exposición real y simulada) después de un paradigma cruzado, aleatorizado y doble ciego. Todo el procedimiento duró 60 min: 10 min de línea base (Bsl), 40 min (exposición) y 10 min de recuperación (post-exp). Junto con la hemodinámica frontal, también se evaluaron la frecuencia cardíaca, la vigilancia objetiva y subjetiva y la autoevaluación de los síntomas subjetivos. Los resultados de fNIRS mostraron una ligera influencia de la señal GSM en la corteza frontal, con un aumento lineal de [HHb] en función del tiempo. en la condición de exposición real (F(4,40)=2,67; P=0,04). Ninguna otra medida mostró cambios dependientes de la exposición GSM. Estos resultados sugieren que fNIRS es una herramienta conveniente para investigar de forma segura y no invasiva la activación cortical en entornos experimentales de exposición a MP. Dados los efectos a corto plazo observados en este estudio, los resultados deberían confirmarse en un tamaño de muestra mayor y utilizando un instrumento multicanal que permita la investigación de una porción más amplia de la corteza frontal.
(NORDESTE) Curcio G, Nardo D, Perrucci MG, Pasqualetti P, Chen TL, Del Gratta C, Romani GL, Rossini PM. Efectos de las señales de los teléfonos móviles sobre la respuesta BOLD mientras se realiza una tarea cognitiva. Clínica Neurofisiol. 123(1):129-136, 2012. (HU, BE, PE) 
OBJETIVO: El objetivo de este estudio fue investigar los efectos inducidos por una exposición a una señal GSM (Sistema Global para la Comunicación Móvil) en la respuesta BOLD (dependiente del nivel de oxígeno en sangre) del cerebro, así como su evolución temporal mientras se realizaba una tarea Go-NoGo. MÉTODOS: Los participantes fueron evaluados dos veces, una en presencia de una exposición "real" a una señal de radiofrecuencia GSM y otra bajo una exposición "simulada" (condición placebo). La respuesta BOLD de las áreas cerebrales activas y los tiempos de reacción (TR) mientras se realizaba la tarea se midieron tanto antes como después de la exposición. RESULTADOS: Los TR a la tarea somatosensorial no cambiaron en función de la exposición (real vs. simulada) a la señal GSM. Los resultados BOLD revelaron activaciones significativas en el lóbulo parietal inferior, la ínsula, los giros precentral y poscentral asociados con las respuestas Go después de la exposición "real" y "simulada", mientras que no se observaron efectos significativos en el análisis ROI. CONCLUSIONES: El presente estudio fMRI no detectó ningún cambio en la actividad cerebral por los teléfonos móviles. Además, los RT en una tarea somatosensorial no resultaron afectados. SIGNIFICADO: No se observaron cambios en la respuesta BOLD como consecuencia de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia.
(E) Daniels WM, Pitout IL, Afullo TJ, Mabandla MV. El efecto de la radiación electromagnética en el rango de alcance del teléfono móvil sobre el comportamiento de la rata. Metab Brain Dis. 24(4):629-641, 2009. (AS, ME, BE) 
La radiación electromagnética (REM) se emite desde campos electromagnéticos que rodean líneas eléctricas, electrodomésticos y teléfonos móviles. Las investigaciones han demostrado que existen conexiones entre la exposición a la REM y el cáncer y también que la exposición a la REM puede provocar daños estructurales en las neuronas. En un estudio de Salford et al. (Environ Health Perspect 111:881-883, 2003), los autores demostraron la presencia de áreas fuertemente teñidas en los cerebros de ratas expuestas a la REM de teléfonos móviles. Estas neuronas más oscuras prevalecían especialmente en el área del hipocampo del cerebro. El objetivo de nuestro estudio fue investigar más a fondo los efectos de la REM. Dado que el hipocampo está involucrado en el aprendizaje, la memoria y los estados emocionales, planteamos la hipótesis de que la REM tendrá un impacto negativo en el estado de ánimo y la capacidad de aprendizaje del sujeto. Posteriormente, realizamos pruebas conductuales, histológicas y bioquímicas en ratas macho y hembra expuestas y no expuestas para determinar los efectos de la REM en el aprendizaje y la memoria, los estados emocionales y los niveles de corticosterona. No encontramos diferencias significativas en la prueba de memoria espacial y la evaluación morfológica del cerebro también arrojó diferencias no significativas entre los grupos. Sin embargo, en algunos animales expuestos hubo una disminución de la actividad locomotora. Un aumento del acicalamiento y una tendencia a un aumento de los niveles basales de corticosterona. Estos hallazgos sugirieron que la exposición a los EMR puede provocar un funcionamiento anormal del cerebro. 
*(NORDESTE) Danker-Hopfe H , Dorn H , Bornkessel C , Sauter C. ¿Las estaciones base de telefonía móvil afectan al sueño de los residentes? Resultados de un estudio de campo experimental, doble ciego y controlado con placebo. Am J Hum Biol. 22(5):613-618, 2010. (HU, BE, LI, SL) (*Los efectos observados probablemente no sean causados por la exposición a RFR).
OBJETIVOS: El objetivo del presente estudio doble ciego, controlado con placebo, aleatorizado y cruzado fue desentrañar los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) y los efectos no CEM de las estaciones base de telefonía móvil sobre la calidad objetiva y subjetiva del sueño. MÉTODOS: En total, 397 residentes de 18 a 81 años (50,9% mujeres) de 10 sitios alemanes, donde no había servicio de telefonía móvil disponible, fueron expuestos a señales de estación base simuladas y GSM (Sistema global para comunicaciones móviles, 900 MHz y 1.800 MHz) por una estación base experimental mientras se monitoreaba su sueño en sus hogares durante 12 noches. Los participantes fueron expuestos aleatoriamente a exposición real (GSM) o simulada durante cinco noches cada uno. Se recogieron mediciones individuales de la exposición a CEM, cuestionarios sobre trastornos del sueño, calidad general del sueño, actitud hacia la comunicación móvil y sobre la calidad subjetiva del sueño (protocolos matutinos y vespertinos), así como datos objetivos del sueño (registros de EEG y EOG frontales). RESULTADOS: El análisis de los datos subjetivos y objetivos del sueño no reveló diferencias significativas entre la condición real y la simulada. Durante las noches de exposición simulada, la eficiencia objetiva y subjetiva del sueño, el despertar después del inicio del sueño y la latencia subjetiva del sueño fueron significativamente peores en los participantes con preocupaciones sobre posibles riesgos para la salud resultantes de las estaciones base que en los participantes que no estaban preocupados. CONCLUSIONES: El estudio no proporcionó ninguna evidencia de efectos fisiológicos a corto plazo de los campos electromagnéticos emitidos por las estaciones base de telefonía móvil sobre la calidad objetiva y subjetiva del sueño. Sin embargo, los resultados indican que las estaciones base de telefonía móvil como tales (no los campos electromagnéticos) pueden tener un impacto negativo significativo en la calidad del sueño.
(NORDESTE) Danker-Hopfe H , Dorn H , Bahr A , Anderer P , Sauter C. Efectos de los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos móviles (GSM 900 y WCDMA/UMTS) en la macroestructura del sueño. J Sleep Res. 20(1 Pt 1):73-81, 2011. (HU, BE, SL) 
En el presente estudio cruzado, doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo, se investigaron los posibles efectos de los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos celulares GSM 900 y WCDMA/UMTS sobre la macroestructura del sueño en un entorno de laboratorio. Una noche de adaptación, que sirvió como noche de detección de trastornos del sueño y como noche de ajuste al entorno de laboratorio, fue seguida por 9 noches de estudio (separadas por un intervalo de 2 semanas) en las que los sujetos fueron expuestos a tres condiciones de exposición (simulación, GSM 900 y WCDMA/UMTS). La muestra comprendió 30 sujetos varones sanos dentro del rango de edad de 18 a 30 años (media ± desviación estándar: 25,3 ± 2,6 años). Se simuló el uso de un teléfono celular a la máxima potencia de salida de radiofrecuencia (RF) y se ajustó la potencia transmitida para aproximarse, pero sin superar, los límites de la tasa de absorción específica (SAR) de las directrices de la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP) para la exposición del público en general (SAR(10g) = 2,0 W kg(-1)). En este estudio, se analizaron los posibles efectos de la exposición continua a RF a largo plazo (8 h) sobre el sistema nervioso central durante el sueño, porque el sueño es un estado en el que se eliminan o controlan muchos factores intrínsecos y extrínsecos que confunden (por ejemplo, motivación, personalidad, actitud). Trece de las 177 variables que caracterizan el inicio y el mantenimiento del sueño en la condición de exposición GSM 900 y tres en la condición de exposición WCDMA diferían de la condición simulada. Los pocos resultados significativos no son indicativos de un impacto negativo en la arquitectura del sueño. A partir de los resultados actuales, no hay evidencia de un efecto perturbador del sueño de la exposición a GSM 900 y WCDMA. 
(MI) Dasdag S, Akdag MZ, Ulukaya E, Uzunlar AK, Ocak AR. Efecto de la exposición a teléfonos móviles en las células gliales apoptóticas y el estado de estrés oxidativo en el cerebro de ratas. Electromagn Biol Med. 28(4):342-354, 2009. (AS, CE, CC, OX) 
El objetivo de este estudio fue investigar los efectos de la exposición a teléfonos móviles en las células gliales del cerebro. El estudio se llevó a cabo en 31 ratas macho adultas Wistar Albino. Las cabezas de las ratas en un carrusel expuestas a microondas de 900 MHz. Para el grupo de estudio (n: 14), las ratas estuvieron expuestas a la radiación 2 h por día (7 días a la semana) durante 10 meses. Para el grupo simulado (n: 7), las ratas se colocaron en el carrusel y se aplicó el mismo procedimiento excepto que se apagó el generador. Para el grupo de control de jaula (n: 10), no se aplicó nada a las ratas de este grupo. En este estudio, las ratas fueron sacrificadas después de
Se extirparon los cerebros tras 10 meses de exposición. Los tejidos cerebrales se tiñeron inmunohistoquímicamente para la caspasa-3 activa (escindida), que es un marcador de apoptosis bien conocido, y p53. La expresión de las proteínas se evaluó mediante un sistema de puntuación semicuantitativo. Sin embargo, se midieron la capacidad antioxidante total (CAT), la catalasa, el estado oxidante total (TOS) y el índice de estrés oxidativo en el cerebro de la rata. La puntuación final de apoptosis en el grupo expuesto fue significativamente menor que en el grupo de control simulado (p < 0,001) y en el grupo de control en jaula (p < 0,01). La p53 no se modificó significativamente con la exposición (p > 0,05). La capacidad antioxidante total y la catalasa en el grupo experimental fueron mayores que en el grupo de control simulado (p < 0,001, p < 0,05). En cuanto al TOS y al índice de estrés oxidativo, no hubo diferencias estadísticamente significativas entre los grupos de exposición y de control simulado (p > 0,05). En conclusión, la puntuación final de apoptosis, capacidad antioxidante total y catalasa en el cerebro de rata podría verse alterada por la radiación de 900 MHz producida por un generador para representar la exposición a los sistemas globales de teléfonos celulares de comunicación móvil (GSM). 
(MI) Dasdag S, Akdag MZ, Kizil G, Kizil M, Cakir DU, Yokus B. Efecto de la radiación de radiofrecuencia de 900 MHz sobre la proteína beta amiloide, la proteína carbonilo y el malondialdehído en el cerebro. Electromagn Biol Med. 31(1):67-74, 2012. (AS, CE, CH, OX) 
Recientemente, se han llevado a cabo muchos estudios en relación con la radiación de radiofrecuencia (RF) de 900 MHz emitida desde un teléfono móvil en el cerebro. Sin embargo, hay pocos datos sobre los posibles mecanismos entre la exposición a largo plazo a la radiación de RF y las biomoléculas en el cerebro. Por lo tanto, nuestro objetivo fue investigar los efectos a largo plazo de la radiación de radiofrecuencia de 900 MHz en la proteína beta amiloide, la proteína carbonilo y el malondialdehído en el cerebro de la rata. El estudio se llevó a cabo en 17 ratas macho adultas Wistar Albino. Las cabezas de las ratas en un carrusel fueron expuestas a la radiación de radiofrecuencia de 900 MHz emitida por un generador, simulando teléfonos móviles. Para el grupo de estudio (n: 10), las ratas fueron expuestas a la radiación 2 h por día (7 días a la semana) durante 10 meses. Para el grupo simulado (n: 7), las ratas fueron colocadas en el carrusel y se aplicó el mismo procedimiento excepto que el generador fue apagado. En este estudio, se sacrificó a ratas después de 10 meses de exposición y se les extrajo el cerebro. Se encontró que los niveles de proteína beta amiloide, carbonilo proteico y malondialdehído eran más altos en el cerebro de las ratas expuestas a la radiación de radiofrecuencia de 900 MHz. Sin embargo, solo el aumento del carbonilo proteico en el cerebro de las ratas expuestas a la radiación de radiofrecuencia de 900 MHz resultó ser estadísticamente significativo (p < 0,001). En conclusión, la radiación de 900 MHz emitida por los teléfonos móviles/celulares puede ser un agente para alterar algunas biomoléculas como las proteínas. Sin embargo, son necesarios más estudios.
(NE) de Gannes FP, Billaudel B, Taxile M, Haro E, Ruffié G, Lévêque P, Veyret B, Lagroye I. Efectos de la exposición de ratas a GSM-900 solo en la cabeza sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica y la degeneración neuronal. Radiat Res. 172(3):359-367, 2009. (AS, CE, ME, CC) 
Salford et al. informaron en 2003 que una única exposición de 2 horas a señales de telefonía móvil GSM-900 indujo daño cerebral (aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica y presencia de neuronas oscuras) 50 días después de la exposición. En nuestro estudio, 16 ratas Fischer 344 (14 semanas de edad) fueron expuestas solo por la cabeza a la señal GSM-900 durante 2 horas a varios SAR promedio cerebral (0, 0,14 y 2,0 W/kg) o se utilizaron como jaulas o controles positivos. La pérdida de albúmina y la degeneración neuronal se evaluaron 14 y 50 días después de la exposición. No se encontraron neuronas apoptóticas 14 días después de la última exposición utilizando el método TUNEL. No se observó ninguna pérdida de albúmina estadísticamente significativa. La degeneración neuronal, evaluada utilizando violeta de cresilo o el marcador más específico Fluoro-Jade B, no fue significativamente diferente entre los grupos evaluados. No se detectaron neuronas apoptóticas. Los hallazgos de nuestro estudio no confirmaron los resultados previos de Salford et al.
(MI) de Tommaso M, Rossi P, Falsaperla R, Francesco Vde V, Santoro R, Federici A.
La exposición a teléfonos móviles induce cambios de variación negativa contingente en humanos. Neurosci Lett. 464(2):79-83, 2009. (HU, EE) 
Los potenciales relacionados con eventos se han empleado ampliamente para probar los efectos de las emisiones GSM en el cerebro humano. El objetivo del presente estudio fue la evaluación de los cambios de variación negativa contingente inicial (iCNV), inducidos por la exposición a GSM de 900 MHz, en un diseño doble ciego en voluntarios sanos, sometidos a una condición experimental triple, EXPUESTO (A), un teléfono GSM real que emitía energía electromagnética, SIMULACIÓN (B), un teléfono real donde la energía electromagnética se disipaba en una carga interna y APAGADO (C), un teléfono completamente apagado. Se evaluaron diez voluntarios diestros sanos. La CNV se registró durante un intervalo de tiempo de 10 minutos en cada una de las tres condiciones experimentales A, B y C, con el fin de evaluar la amplitud y la habituación de la iCNV. La amplitud de la iCNV disminuyó y la habituación aumentó durante las condiciones A y B, en comparación con la condición C. Este efecto fue difuso sobre el cuero cabelludo, y no hubo una prevalencia significativa de reducción de la amplitud de la iCNV en el lado izquierdo, donde se ubicaron los teléfonos. Las exposiciones a teléfonos móviles A y B parecen actuar sobre la actividad eléctrica cerebral, reduciendo la excitación y la expectativa de estímulos de advertencia. Esta evidencia, limitada por el bajo número de sujetos investigados, podría explicarse en términos de un efecto inducido tanto por la señal GSM como por el campo magnético de frecuencia extremadamente baja producido por la batería y los circuitos internos.
(E) Del Vecchio G , Giuliani A , Fernández M , Mesirca P , Bersani F , Pinto R , Ardoino L , Lovisolo GA , Giardino L , Calzà L. Efecto de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en modelos in vitro de enfermedades neurodegenerativas. Bioelectromagnética. 30(7):564-572, 2009. (CS, CE, IA, OX)
En este trabajo probamos la viabilidad, proliferación y vulnerabilidad de las células neuronales, después de la exposición continua a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) (sistema global para teléfonos móviles).
Señal modulada de 900 MHz por GSM (telecomunicaciones móviles) a una tasa de absorción específica (SAR) de 1 W/kg y una duración máxima de 144 h) generada por células electromagnéticas transversales. Utilizamos dos sistemas celulares, por ejemplo, la línea celular colinérgica SN56 y neuronas corticales primarias de rata, y desafíos neurotóxicos bien conocidos, como glutamato, beta-amiloide 25-35AA y peróxido de hidrógeno. La exposición a RF no cambió la tasa de viabilidad/proliferación de las células colinérgicas SN56 ni la viabilidad de las neuronas corticales. La coexposición a RF exacerbó el efecto neurotóxico del peróxido de hidrógeno en SN56, pero no en las neuronas corticales primarias, mientras que no se encontraron efectos cooperativos de RF con glutamato y beta-amiloide 25-35AA. Estos datos sugieren que solo en circunstancias particulares la exposición a la señal modulada por GSM de 900 MHz actúa como un coestresor para el daño oxidativo de las células neuronales. 
(MI) Del Vecchio G , Giuliani A , Fernández M , Mesirca P , Bersani F , Pinto R , Ardoino L , Lovisolo GA , Giardino L , Calzà L. La exposición continua a campos electromagnéticos modulados por GSM de 900 MHz altera la maduración morfológica de las células neuronales. Neurosci Lett. 455(3):173-177, 2009. (CS, ME, DE) 
Se han estudiado los efectos de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) sobre la maduración del fenotipo neuronal en dos modelos in vitro diferentes: línea celular colinérgica SN56 murina y neuronas corticales primarias de rata. Las muestras fueron expuestas a una dosis de 1W/kg a 900 MHz GSM modulada. El análisis del fenotipo se llevó a cabo a las 48 y 72 h (24 y 48 h de diferenciación de la línea celular SN56) o a las 24, 72, 120 h (2, 4 y 6 días in vitro para neuronas corticales) de exposición, en neuronas vivas e inmunomarcadas, e incluyó el estudio morfológico de la emisión, crecimiento y ramificación de neuritas. Además, se estudiaron las neuronas corticales para detectar alteraciones en el patrón de expresión de factores reguladores del citoesqueleto, por ejemplo, beta-timosina, y de genes tempranos, por ejemplo, c-Fos y c-Jun a través de PCR en tiempo real en ARNm extraído después de 24 horas de exposición a EMF. Descubrimos que la exposición a RF-EMF redujo el número de neuritas generadas por ambos sistemas celulares, y esta alteración se correlaciona con una mayor expresión de ARNm de beta-timosina. 
(E) Deshmukh PS, Banerjee BD, Abegaonkar MP, Megha K, Ahmed RS, Tripathi AK, Mediratta PK. Efecto de la exposición a radiación de microondas de bajo nivel sobre la función cognitiva y el estrés oxidativo en ratas. Indian J Biochem Biophys. 50(2):114-119, 2013a. (AS, LI, CE, BE, OX) 
 
El uso de dispositivos de comunicación inalámbricos está aumentando a un ritmo exponencial en la actualidad y está generando serias preocupaciones sobre los posibles efectos adversos de la radiación de microondas (MW) emitida por estos dispositivos en la salud humana. El presente estudio tuvo como objetivo evaluar los efectos de la exposición a la radiación de microondas de 900 MHz en la función cognitiva y el estrés oxidativo en la sangre de ratas Fischer.
Los animales se dividieron en dos grupos (6 animales/grupo): Grupo I (expuestos a MW) y Grupo II (expuestos a Sham). Los animales fueron sometidos a exposición a MW (Frecuencia 900 MHz; tasa de absorción específica 8,4738 x 10(-5) W/kg) en celda electromagnética transversal de gigahercios (GTEM) durante 30 días (2 h/día, 5 días/semana). Posteriormente, se examinaron los parámetros de función cognitiva y estrés oxidativo para cada grupo. Los resultados mostraron un deterioro significativo en la función cognitiva y un aumento en el estrés oxidativo, como lo demuestra el aumento en los niveles de MDA (un marcador de peroxidación lipídica) y carbonilo proteico (un marcador de oxidación proteica) y contenido inalterado de GSH en sangre. Por lo tanto, el estudio demostró que la radiación MW de bajo nivel tuvo un efecto significativo en la función cognitiva y también fue capaz de provocar estrés oxidativo .
 
(MI) Deshmukh PS, Megha K, Banerjee BD, Ahmed RS, Chandna S, Abegaonkar MP, Tripathi AK. Detección de daño al ácido desoxirribonucleico inducido por radiación de microondas de bajo nivel en relación con la genotoxicidad en el cerebro de ratas Fischer. Toxicol Int. 20(1):19-24, 2013b.
(AS, LI, CE, CH) ANTECEDENTES: La radiación de radiofrecuencia no ionizante se ha utilizado cada vez más en la industria, el comercio, la medicina y, especialmente, en la tecnología de telefonía móvil, y se ha convertido en un tema de gran preocupación en la actualidad. OBJETIVO: El presente estudio fue diseñado para investigar los posibles efectos dañinos del ácido desoxirribonucleico (ADN) de la radiación de microondas de bajo nivel en el cerebro de ratas Fischer. MATERIALES Y MÉTODOS: Se realizaron experimentos en ratas Fischer macho expuestas a radiación de microondas durante 30 días a tres frecuencias diferentes: 900, 1800 y 2450 MHz. Los animales se dividieron en 4 grupos: Grupo I (exposición simulada): animales no expuestos a la radiación de microondas pero mantenidos en las mismas condiciones que los otros grupos, Grupo II: animales expuestos a la radiación de microondas a una frecuencia de 900 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 5,953 × 10(-4) W/kg, Grupo III: animales expuestos a 1800 MHz a una SAR de 5,835 × 10(-4) W/kg y Grupo IV: animales expuestos a 2450 MHz a una SAR de 6,672 × 10(-4) W/kg. Al final del período de exposición, los animales fueron sacrificados inmediatamente y se evaluó el daño del ADN en el tejido cerebral mediante un ensayo de cometa alcalino. RESULTADOS: En el presente estudio, demostramos los efectos dañinos del ADN de la radiación de microondas de bajo nivel en el cerebro. CONCLUSIÓN: Concluimos que la exposición a la radiación de microondas de bajo SAR en estas frecuencias Puede inducir roturas de cadenas de ADN en el tejido cerebral. 
 
(MI) Divan HA , Kheifets L , Obel C , Olsen J. Exposición prenatal y posnatal al uso de teléfonos celulares y problemas de conducta en niños. Epidemiología. 19(4):523-529, 2008. (HU, DE, BE)
ANTECEDENTES: La Organización Mundial de la Salud ha enfatizado la necesidad de investigar los posibles efectos de los campos de radiofrecuencia en los niños. Examinamos la asociación entre la exposición prenatal y posnatal a los teléfonos celulares y los problemas de conducta en niños pequeños. MÉTODOS: Se reclutaron madres para la cohorte nacional de nacimientos danesa al principio del embarazo. Cuando los hijos de esos embarazos alcanzaron los 7 años de edad en 2005 y 2006, se les pidió a las madres que completaran un cuestionario sobre el estado de salud y conducta actual de los niños, así como la exposición anterior al uso de teléfonos celulares. Las madres evaluaron los problemas de conducta del niño utilizando el Cuestionario de fortalezas y dificultades. RESULTADOS: Las madres de 13.159 niños completaron el cuestionario de seguimiento informando sobre el uso de teléfonos celulares durante el embarazo, así como el uso actual de teléfonos celulares por parte del niño. Se observaron mayores probabilidades de problemas de conducta para los niños que tuvieron una posible exposición prenatal o posnatal al uso de teléfonos celulares. Después de ajustar los posibles factores de confusión, la razón de probabilidades de una puntuación más alta en problemas de conducta en general fue de 1,80 (intervalo de confianza del 95 % = 1,45-2,23) en los niños con exposición prenatal y posnatal a teléfonos móviles. CONCLUSIONES: La exposición a teléfonos móviles antes del nacimiento (y, en menor grado, después del nacimiento) se asoció con dificultades de conducta, como problemas emocionales y de hiperactividad en torno a la edad de ingreso a la escuela. Estas asociaciones pueden no ser causales y pueden deberse a factores de confusión no medidos. Si fueran reales, supondrían un problema de salud pública dado el uso generalizado de esta tecnología.
(NE) Divan HA, Kheifets L, Olsen J. Uso prenatal de teléfonos celulares y retrasos en los hitos del desarrollo entre los bebés. Scand J Work Environ Health. 37(4):341-348, 2011. (HU, DE, BE) 
OBJETIVO: El objetivo de este estudio fue examinar si el uso prenatal de teléfonos celulares por parte de madres embarazadas está asociado con retrasos en los hitos del desarrollo entre los hijos hasta los 18 meses de edad. MÉTODOS: Nuestro trabajo se basa en la cohorte nacional de nacimientos danesa (DNBC), que reclutó a madres embarazadas entre 1996 y 2002, y se inició para recopilar una variedad de información detallada sobre exposiciones en el útero y varios resultados de salud. A fines de 2008, se había realizado un seguimiento de más de 41.000 nacimientos únicos vivos con el cuestionario Age-7, que recogía la exposición al uso de teléfonos celulares por parte de las madres durante el embarazo. Los resultados para los hitos del desarrollo se obtuvieron a partir de entrevistas telefónicas completadas por las madres a los 6 años y a los 18 meses después del parto. RESULTADOS: Un modelo de regresión logística estimó los odds ratios (OR) para los retrasos en los hitos del desarrollo, ajustados para posibles factores de confusión. Menos del 5% de los niños a la edad de 6 y 18 meses tenían retrasos en el desarrollo cognitivo/del lenguaje o motor. A los 6 meses, el OR ajustado fue de 0,8 [intervalo de confianza del 95% (IC del 95%) 0,7-1,0] para el retraso cognitivo/del lenguaje y de 0,9 (IC del 95% 0,8-1,1) para el retraso del desarrollo motor. A los 18 meses, el OR ajustado fue de 1,1 (IC del 95% 0,9-1,3) y 0,9 (IC del 95% 0,8-1,0) para el retraso del desarrollo cognitivo/del lenguaje y motor, respectivamente. CONCLUSIONES: No se observó evidencia de una asociación entre el uso prenatal del teléfono celular y los retrasos en el desarrollo motor o cognitivo/del lenguaje entre los bebés a los 6 y 18 meses de edad. Incluso cuando se consideraron las asociaciones dosis-respuesta para el teléfono celular, las asociaciones fueron nulas. 
(E) Divan HA, Kheifets L, Obel C, Olsen J. Uso de teléfonos móviles y problemas de conducta en niños pequeños. J Epidemiol Community Health. 66(6):524-529, 2012. (HU, DE, BE) 
ANTECEDENTES: Los posibles efectos sobre la salud del uso de teléfonos móviles en los niños no se han examinado adecuadamente. Como los niños utilizan teléfonos móviles a edades más tempranas, las investigaciones en este grupo han sido identificadas como la máxima prioridad por organizaciones nacionales e internacionales. Los autores informaron previamente de los resultados de la cohorte nacional de nacimientos danesa (DNBC), que examinó la exposición prenatal y posnatal al uso de teléfonos móviles y los problemas de conducta a la edad de 7 años. La exposición a teléfonos móviles antes del nacimiento, y en menor grado después del nacimiento, se asoció con más dificultades de conducta. El análisis original incluyó a casi 13.000 niños que cumplieron 7 años en noviembre de 2006. MÉTODOS: Para ver si un grupo más grande y separado de niños DNBC produciría resultados similares después de considerar factores de confusión adicionales, se analizaron los hijos de madres que podrían representar mejor a los usuarios actuales de teléfonos móviles. Este "nuevo" conjunto de datos consistió en 28.745 niños con cuestionarios de 7 años completados hasta diciembre de 2008. 
RESULTADOS: El OR más alto para problemas de conducta fue para niños que habían tenido exposición prenatal y postnatal a teléfonos celulares en comparación con niños que no habían estado expuestos durante ninguno de los períodos de tiempo. La estimación del efecto ajustado fue 1,5 (IC del 95%: 1,4 a 1,7). CONCLUSIONES : Los hallazgos de la publicación anterior se replicaron en este grupo separado de participantes, demostrando que el uso del teléfono celular estaba asociado con problemas de conducta a la edad de 7 años en niños , y esta asociación no se limitaba a los primeros usuarios de la tecnología. Aunque más débiles en el nuevo conjunto de datos, incluso con un mayor control para un conjunto ampliado de posibles factores de confusión, las asociaciones se mantuvieron. 
(NORDESTE) Dogan M, Turtay MG, Oguzturk H, Samdanci E, Turkoz Y, Tasdemir S, Alkan A, Bakir S. Efectos de la radiación electromagnética producida por los teléfonos móviles 3G en los cerebros de ratas: espectroscopia de resonancia magnética, evaluación bioquímica e histopatológica. Hum Exp Toxicol. 31(6):557-564, 2012. (AS, CE, OX, CC, CH) 
Objetivo: Se investigaron los efectos de la radiación electromagnética (REM) producida por un teléfono móvil (MP) de tercera generación (3G) en los tejidos cerebrales de ratas en términos de espectroscopia de resonancia magnética (MRS), bioquímica y evaluaciones histopatológicas. Métodos: Las ratas fueron asignadas aleatoriamente a dos grupos: el grupo 1 está compuesto por ratas expuestas a 3G-EMR (n = 9) y el grupo 2 es el grupo de control (n = 9). El primer grupo fue sometido a EMR durante 20 días. El grupo de control no fue expuesto a EMR. Los niveles de colina (Cho), creatinina (Cr) y N-acetilaspartato (NAA) se evaluaron mediante MRS. Las actividades de las enzimas catalasa (CAT) y glutatión peroxidasa (GSH-Px) se midieron mediante un método espectrofotométrico. Se llevaron a cabo análisis histopatológicos para evaluar la apoptosis en los tejidos cerebrales de ambos grupos. Resultados: En MRS, las relaciones NAA/Cr, Cho/Cr y NAA/Cho no fueron significativamente diferentes entre los Grupos 1 y 2. Ni los parámetros de estrés oxidativo, CAT y GSH-Px, ni el número de células apoptóticas fueron significativamente diferentes entre los Grupos 1 y 2. Conclusiones: El uso de 3G MP a corto plazo no parece tener un efecto nocivo sobre el tejido cerebral de ratas. 
(MI) Dragicevic N , Bradshaw PC , Mamcarz M , Lin X , Wang L , Cao C , Arendash GW .
a largo plazo con campos electromagnéticos mejora la función mitocondrial cerebral tanto de ratones transgénicos con Alzheimer como de ratones normales: ¿un mecanismo para el beneficio cognitivo inducido por campos electromagnéticos ? Neuroscience 185:135-149, 2011. (AS, CE, CC, OX, MA) 
Recientemente hemos informado que la exposición prolongada a campos electromagnéticos de alta frecuencia
El tratamiento con campos electromagnéticos no solo previene o revierte el deterioro cognitivo en ratones transgénicos (Tg) con Alzheimer, sino que también mejora la memoria en ratones normales. Para dilucidar los posibles mecanismos de estos beneficios cognitivos inducidos por los campos electromagnéticos, se evaluó la función mitocondrial cerebral en ratones Tg viejos y en compañeros de camada no transgénicos (NT) después de un mes de exposición diaria a los campos electromagnéticos. En los ratones Tg, el tratamiento con campos electromagnéticos mejoró la función mitocondrial cerebral en un 50-150 % en seis ratones transgénicos de seis generaciones anteriores.
medidas, siendo mayores en áreas cerebrales cognitivamente importantes (por ejemplo, corteza cerebral e hipocampo). El tratamiento con EMF también aumentó la función mitocondrial cerebral en ratones de edad normal, aunque la mejora no fue tan robusta y menos generalizada en comparación con la de los ratones Tg. La mejora inducida por EMF de la función mitocondrial cerebral en ratones Tg estuvo acompañada por aumentos de 5 a 10 veces en Aβ1-40 soluble dentro de las mismas preparaciones mitocondriales. Estos aumentos en el péptido amiloide-β soluble mitocondrial (Aβ) aparentemente se debieron a la capacidad del tratamiento con EMF para desagregar los oligómeros de Aβ, que se cree que son la forma de Aβ causante de la disfunción mitocondrial en la enfermedad de Alzheimer (EA). Finalmente, la mejora mitocondrial inducida por EMF tanto en ratones Tg como normales se produjo a través de efectos no térmicos porque las temperaturas cerebrales fueron estables o disminuyeron durante/después del tratamiento con EMF. Estos resultados sugieren en conjunto que la mejora mitocondrial cerebral puede ser un mecanismo primario a través del cual el tratamiento con EMF proporciona un beneficio cognitivo tanto a los ratones Tg como a los NT. Especialmente en el contexto de que la disfunción mitocondrial es una característica temprana y prominente de
Patogénesis del Alzheimer, el tratamiento con EMF podría tener un valor profundo en la prevención y el tratamiento de la enfermedad a través de la intervención a nivel mitocondrial. 
(E) Eberhardt JL, Persson BR, Brun AE, Salford LG, Malmgren LO. Permeabilidad de la barrera hematoencefálica y daño a las células nerviosas en el cerebro de ratas 14 y 28 días después de la exposición a microondas de teléfonos móviles GSM. Electromagn Biol Med. 27(3):215-229, 2008. (AS, ME, CC, LI) 
Investigamos los efectos de la exposición a microondas del sistema global de comunicación móvil (GSM) sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica y los signos de daño neuronal en ratas utilizando un teléfono móvil programable GSM real en la banda de 900 MHz. Noventa y seis
Las ratas no anestesiadas fueron expuestas a microondas o a una exposición simulada en células TEM durante 2 h a tasas de absorción específicas de tasas de absorción específica (SAR) corporales promedio de 0,12, 1,2, 12 o 120 mW/kg. Las ratas fueron sacrificadas después de un tiempo de recuperación de 14 o 28 días, tras la exposición y se evaluó la extravasación de albúmina, su captación en las neuronas y la aparición de neuronas dañadas. Se observó que la extravasación de albúmina y también su captación en las neuronas aumentaban después de 14 días (prueba de Kruskal Wallis: p = 0,02 y 0,002, respectivamente), pero no después de un período de recuperación de 28 días. La aparición de neuronas oscuras en los cerebros de las ratas, por otro lado, aumentó más tarde, después de 28 días (p = 0,02). Además, en las muestras de cerebro de 28 días, la captación de albúmina neuronal se correlacionó significativamente con la aparición de neuronas dañadas (Spearman r = 0,41; p < 0,01). 
(NORDESTE) Eltiti S , Wallace D , Ridgewell A , Zougkou K , Russo R , Sepulveda F , Fox E. La exposición a corto plazo a las señales de estaciones base de teléfonos móviles no afecta el funcionamiento cognitivo ni las medidas fisiológicas en personas que informan sensibilidad a
Campos electromagnéticos y controles. Bioelectromagnetismo. 30(7):556-563, 2009. (HU, BE, LI) 
Las personas que informan sensibilidad a los campos electromagnéticos a menudo informan de deterioros cognitivos que creen que se deben a la exposición a la tecnología de los teléfonos móviles. Sin embargo, las investigaciones anteriores en esta área han revelado resultados mixtos, ya que la mayoría de las investigaciones solo evaluaron a individuos de control. Dos estudios que utilizaron participantes de control y autodeclarados sensibles encontraron efectos inconsistentes de las estaciones base de teléfonos móviles en el funcionamiento cognitivo. El objetivo del presente estudio fue aclarar si la exposición a corto plazo (50 minutos) a 10 mW/m(2) a señales de estación base típicas del Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) y del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS) afecta la atención, la memoria y los puntos finales fisiológicos en participantes sensibles y de control. Se analizaron los datos de 44 participantes sensibles y 44 participantes de control emparejados que realizaron la tarea de sustitución de símbolos de dígitos (DSST), la tarea de amplitud de dígitos (DS) y una tarea de aritmética mental (MA), mientras estaban expuestos a señales GSM, UMTS y simuladas en condiciones de doble ciego. En general, el funcionamiento cognitivo no se vio afectado por la exposición a corto plazo a señales GSM o UMTS en el estudio actual. La exposición tampoco afectó las mediciones fisiológicas del pulso del volumen sanguíneo (BVP), la frecuencia cardíaca (FC) y la conductancia de la piel (SC) que se tomaron mientras los participantes realizaban las tareas cognitivas. 
(MI) Eser O, Songur A, Aktas C, Karavelioglu E, Caglar V, Aylak F, Ozguner F, Kanter M.
El efecto de la radiación electromagnética en el cerebro de la rata: un estudio experimental
Neurocirugía. 23(6):707-715, 2013. (AS, CE, OX, ME)
 
OBJETIVO: El objetivo de este estudio es determinar los cambios estructurales de las ondas electromagnéticas en la corteza frontal, el tronco encefálico y el cerebelo. MATERIAL y MÉTODOS: 24 ratas macho adultas Wistar Albino se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos: el grupo I consistió en ratas de control, y los grupos II-IV comprendieron ratas irradiadas electromagnéticamente (REM) con 900, 1800 y 2450 MHz . Las cabezas de las ratas fueron expuestas a irradiación de microondas de 900, 1800 y 2450 MHz durante 1 hora por día durante 2 meses. RESULTADOS: Mientras que los cambios histopatológicos en la corteza frontal y el tronco encefálico fueron normales en el grupo control, hubo cambios degenerativos severos, citoplasma encogido y núcleos picnóticos extensamente oscuros en los grupos EMR. El análisis bioquímico demostró que el nivel de capacidad antioxidante total disminuyó significativamente en los grupos EMR y también los niveles de capacidad oxidativa total y del índice de estrés oxidativo aumentaron significativamente en la corteza frontal, el tronco encefálico y el cerebelo. El nivel de IL-1β aumentó significativamente en los grupos EMR en el tronco encefálico. CONCLUSIÓN: La EMR provoca cambios estructurales en la corteza frontal, el tronco encefálico y el cerebelo y altera el estrés oxidativo y el sistema de citocinas inflamatorias. Este deterioro puede provocar enfermedades, incluida la pérdida de la función de estas áreas y el desarrollo de cáncer. 
 
(E) Favre D. Abejas obreras inducidas por teléfonos móviles Apidologie 42:270–279, 2011. (AS, BE) 
El mantenimiento de la abeja melífera en todo el mundo tiene importantes implicaciones ecológicas, económicas y políticas. En el presente estudio, se probaron las ondas electromagnéticas que se originan en los teléfonos móviles para determinar sus posibles efectos en el comportamiento de las abejas. Se colocaron teléfonos móviles cerca de las abejas. Se grabó y analizó el sonido que emitían las abejas. Los audiogramas y espectrogramas revelaron que los teléfonos móviles activos tienen un impacto dramático En el comportamiento de las abejas, es decir, induciendo el sonido del silbido de las obreras. En condiciones naturales, el sonido del silbido de las obreras anuncia el proceso de enjambre de la colonia de abejas o es una señal de una colonia de abejas perturbada. 
(NORDESTE) Finnie JW, Blumbergs PC, Cai Z, Manavis J. Expresión de la proteína del canal de agua, acuaporina-4, en cerebros de ratones expuestos a campos de radiofrecuencia de teléfonos móviles. Patología. 41(5):473-475, 2009. (AS, CE, CC) 
OBJETIVO: Determinar si la exposición a campos de radiofrecuencia (RF) de teléfonos móviles, ya sea de forma aguda o prolongada, produce una regulación positiva de la proteína del canal de agua, acuaporina-4 (AQP-4). MÉTODOS: Utilizando un sistema de exposición diseñado específicamente a 900 MHz, se administró a los ratones una única exposición corporal total de campo lejano a una tasa de absorción específica de 4 W/kg durante 60 minutos o una exposición similar durante 5 días sucesivos por semana durante 104 semanas. Los ratones de control fueron expuestos de forma simulada o se movieron libremente en una jaula para controlar cualquier estrés causado por la restricción en el módulo de exposición. A un grupo de control positivo se le administró una toxina clostridial que se sabe que causa daño endotelial microvascular, edema vasogénico grave y regulación positiva de AQP-4. Los cerebros se fijaron por perfusión con paraformaldehído al 4%, se cortaron secciones coronales de seis niveles y se inmunotiñeron para la principal proteína del canal de agua en el cerebro, AQP-4. RESULTADOS: No hubo un aumento en la expresión de AQP-4 en cerebros expuestos a microondas de teléfonos móviles en comparación con cerebros de control (ratones enjaulados con exposición simulada y que se movían libremente) después de una exposición corta o prolongada, mientras que AQP-4 se reguló positivamente de manera sustancial en los cerebros de ratones a los que se les administró la toxina clostridial. CONCLUSIÓN: Los cerebros expuestos a campos de RF de teléfonos móviles durante un período corto (60 minutos) o largo (2 años) no mostraron ninguna regulación positiva detectable inmunohistoquímicamente de la proteína del canal de agua, AQP-4, lo que sugiere que no hubo un aumento significativo en la permeabilidad de la barrera hematoencefálica. 
(NORDESTE) Finnie JW, Chidlow G, Blumbergs PC, Manavis J, Cai Z. Inducción de proteína de choque térmico en cerebro fetal de ratón como medida de estrés después de la exposición durante toda la gestación a campos de radiofrecuencia de telefonía móvil. Patología. 41(3):276-279, 2009. (AS, LE, CC, DE) 
OBJETIVO: Determinar si la exposición durante toda la gestación del cerebro fetal de ratón a campos de radiofrecuencia de teléfonos móviles produce una respuesta de estrés detectable por la inducción de proteínas de choque térmico (HSP). MÉTODOS: Utilizando un sistema de exposición diseñado específicamente a 900 MHz, se administró a ratones preñados una única exposición corporal de campo lejano a una tasa de absorción específica de 4 W/kg durante 60 min/día desde el día 1 hasta el día 19 de gestación. Los ratones de control fueron expuestos simuladamente o se movieron libremente en una jaula para controlar cualquier estrés causado por la restricción en el módulo de exposición. Inmediatamente antes del parto, el día 19, se recogieron los cerebros fetales, se fijaron en paraformaldehído al 4% y se incluyeron en parafina. Se cortaron tres secciones coronales que abarcaban una amplia gama de regiones anatómicas de cada cerebro y se detectó cualquier respuesta de estrés mediante
inmunotinción para HSP25, 32 y 70. RESULTADOS: No hubo inducción de HSP32 o 70 en ningún cerebro, mientras que la expresión de HSP25 se limitó a dos núcleos del tronco encefálico y ocurrió consistentemente en cerebros expuestos y no expuestos. CONCLUSIÓN: La exposición durante toda la gestación de cerebros de fetos de ratón a campos de radiofrecuencia de teléfonos móviles no produjo ninguna respuesta de estrés utilizando HSP como marcador inmunohistoquímico. 
(NORDESTE) Finnie JW, Cai Z, Manavis J, Helps S, Blumbergs PC. Activación microglial como medida de estrés en cerebros de ratones expuestos de forma aguda (60 minutos) y prolongada (2 años) a campos de radiofrecuencia de teléfonos móviles. Patología. 42(2):151-154, 2010. (AS, CE, CC) 
OBJETIVO: Determinar si la exposición aguda o prolongada del cerebro a los campos de radiofrecuencia (RF) de los teléfonos móviles produce la activación de la microglía, que normalmente responde rápidamente a cualquier cambio en su microambiente. MÉTODOS: Utilizando un sistema de exposición diseñado específicamente a 900 MHz, se administró a los ratones una única exposición corporal total de campo lejano a una tasa de absorción específica (SAR) de 4 W/kg durante 60 min (aguda) o cinco días sucesivos por semana durante 104 semanas (a largo plazo). Los ratones de control fueron expuestos simuladamente o se movieron libremente en una jaula para controlar cualquier estrés causado por la inmovilización en el módulo de exposición. También se incluyeron cerebros de control positivo sometidos a una herida de arma blanca para confirmar la capacidad de la microglía para reaccionar a cualquier estrés neuronal. Los cerebros se fijaron por perfusión con paraformaldehído al 4% y las regiones representativas de la corteza cerebral y el hipocampo se inmunotiñeron para la molécula adaptadora de unión al calcio ionizado (Iba1), un marcador microglial específico. RESULTADOS: No se observó un aumento de la expresión microglial de Iba1 en los cerebros expuestos a corto o largo plazo a microondas de telefonía móvil en comparación con los cerebros de control (ratones expuestos simuladamente o enjaulados en movimiento libre), mientras que se produjo una activación microglial sustancial en el tejido neuronal de control positivo dañado. CONCLUSIÓN:  La exposición aguda (60 minutos) o de mayor duración (2 años) de cerebros murinos a campos de RF de teléfonos móviles no produjo ninguna activación microglial detectable mediante inmunotinción de Iba1. 
(MI) Fragopoulou AF , Miltiadous P , Stamatakis A , Stylianopoulou F , Koussoulakos SL , Margaritis LH . La exposición de todo el cuerpo a GSM 900MHz afecta la memoria espacial en ratones. Fisiopatología. 17(3):179-187, 2010. (AS, BE) 
Se han realizado extensos trabajos en todo el mundo sobre los efectos de la radiación de los teléfonos móviles sobre las funciones cognitivas de las ratas, sin embargo, existe una gran controversia sobre la existencia o no de déficits. El presente trabajo ha sido diseñado para probar los efectos de la radiación de los teléfonos móviles sobre el aprendizaje espacial y la memoria en ratones Mus musculus Balb/c utilizando el laberinto acuático de Morris (una tarea de memoria espacial dependiente del hipocampo), ya que solo hay otro estudio en ratones con un nivel de SAR muy bajo (0,05 W/kg) que no muestra efectos. Hemos aplicado una dosis diaria de 2 h de radiación GSM 900 MHz pulsada de un teléfono móvil disponible en el mercado durante 4 días a valores de SAR que oscilan entre 0,41 y 0,98 W/kg. El análisis estadístico reveló que durante el aprendizaje, los animales expuestos mostraron un déficit en la transferencia de la información espacial adquirida a lo largo de los días de entrenamiento (mayor latencia de escape y distancia nadada, en comparación con los animales expuestos simuladamente, en la primera prueba de los días de entrenamiento 2-4). Además, durante el ensayo de sondeo de memoria, los animales expuestos a la simulación mostraron la preferencia esperada por el cuadrante objetivo, mientras que los animales expuestos no mostraron preferencia, lo que indica que los ratones expuestos tenían déficits en la consolidación y/o recuperación de la información espacial aprendida. Nuestros resultados proporcionan una base para investigaciones más exhaustivas que consideren los informes sobre los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos (CEM).
(MI) Fragopoulou AF, Samara A, Antonelou MH, Xanthopoulou A, Papadopoulou A,
Vougas K, Koutsogiannopoulou E, Anastasiadou E, Stravopodis DJ, Tsangaris GT, Margaritis LH. Respuesta del proteoma cerebral tras la exposición de todo el cuerpo de ratones a la radiación de un teléfono móvil o de una base DECT inalámbrica. Electromagn Biol Med. 31(4):250-274, 2012. (AS, CE, CH, LI) 
El objetivo de este estudio fue investigar los efectos de dos fuentes de campos electromagnéticos (CEM) en el proteoma del cerebelo, el hipocampo y el lóbulo frontal en ratones Balb/c después de una irradiación corporal completa a largo plazo. Se utilizaron tres grupos de animales divididos equitativamente (6 animales/grupo); el primer grupo estuvo expuesto a un teléfono móvil típico, a un rango de nivel SAR de 0,17-0,37 W/kg durante 3 h diarias durante 8 meses, el segundo grupo estuvo expuesto a una base DECT inalámbrica (telecomunicaciones/teléfono inalámbrico mejorado digitalmente) a un rango de nivel SAR de
0,012-0,028 W/kg durante 8 h/día también durante 8 meses y el tercer grupo comprendía los animales expuestos simuladamente. El análisis proteómico comparativo reveló que la irradiación a largo plazo de ambas fuentes de EMF alteró significativamente (p < 0,05) la expresión de 143 proteínas en total (tan solo 0,003 veces la regulación negativa hasta 114 veces la sobreexpresión). Varias proteínas relacionadas con la función neuronal (es decir, proteína ácida fibrilar glial (GFAP), alfa-sinucleína, factor de maduración glial beta (GMF) y apolipoproteína E (apoE)), proteínas de choque térmico y proteínas del citoesqueleto (es decir, neurofilamentos y tropomodulina) se incluyen en esta lista, así como proteínas del metabolismo cerebral (es decir, aspartato aminotransferasa, glutamato deshidrogenasa) en casi todas las regiones cerebrales estudiadas. El análisis de transferencia Western en proteínas seleccionadas confirmó los datos proteómicos. Los cambios observados en la expresión de proteínas pueden estar relacionados con alteraciones de la plasticidad cerebral, indicativas de estrés oxidativo en el sistema nervioso o involucradas en la apoptosis y podrían explicar potencialmente los riesgos para la salud humana reportados hasta ahora, como dolores de cabeza, alteraciones del sueño, fatiga, déficits de memoria e inducción de tumores cerebrales a largo plazo en condiciones de exposición similares.
(NORDESTE) Fritzer G , Göder R , Friege L , Wachter J , Hansen V , Hinze-Selch D , Aldenhoff JB . Efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia pulsada a corto y largo plazo sobre el sueño nocturno y las funciones cognitivas en sujetos sanos. Bioelectromagnetics. 28(4):316-325, 2007. (HU, BE, EE, SL)
Se ha debatido mucho públicamente si los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles y sus estaciones base afectan al sueño humano o al funcionamiento cognitivo. Como existen pruebas de los efectos del sueño sobre el aprendizaje y la consolidación de la memoria, y en particular del sueño REM, la alteración del sueño por campos electromagnéticos de radiofrecuencia también podría perjudicar las funciones cognitivas. Los estudios del sueño realizados anteriormente arrojaron resultados inconsistentes con respecto a la exposición a corto plazo. Además, faltan datos sobre el efecto que la exposición a corto y largo plazo podría tener sobre el sueño, así como sobre las funciones cognitivas. Por lo tanto, se incluyeron 10 sujetos varones jóvenes y sanos y se registró el sueño nocturno durante ocho noches consecutivas. En la segunda, tercera y última noche, investigamos el sueño nocturno polisomnográfico y las funciones cognitivas. Después de las noches de adaptación y de referencia, los participantes fueron expuestos a un campo electromagnético de radiofrecuencia definido durante las seis noches siguientes. Analizamos el sueño nocturno polisomnográfico según Rechtschaffen y Kales [1968, Manual of Standardized Terminology, Techniques and Scoring System for Sleep of Human Subjects], así como por espectros de potencia y dimensión de correlación. Se investigaron las funciones cognitivas mediante una serie de pruebas neuropsicológicas. El análisis de los datos se realizó comparando la noche de referencia con la primera y la última noche de exposición y los dos primeros ciclos de sueño de las respectivas noches. No encontramos efectos significativos, ni en los parámetros de sueño convencionales ni en los espectros de potencia y la dimensión de correlación, ni tampoco hubo efectos significativos en las funciones cognitivas. Con nuestros resultados, no podemos revelar efectos a corto plazo ni acumulativos a largo plazo de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el sueño nocturno y las funciones cognitivas en sujetos varones jóvenes sanos. 
(MI) Gao X, Luo R, Ma B, Wang H, Liu T, Zhang J, Lian Z, Cui X. [Interferencia de la vitamina E en el daño del tejido cerebral por la radiación electromagnética del teléfono celular en
[Ratas preñadas y fetales]. Wei Sheng Yan Jiu. 42(4):642-646, 2013. [Artículo en chino] (AS, CE, ME, OX, DE)
 
OBJETIVO: Investigar la interferencia de la vitamina E en el daño del tejido cerebral por la radiación electromagnética del teléfono celular en ratas preñadas y fetales. MÉTODOS: 40 ratas preñadas se dividieron aleatoriamente en cinco grupos (grupos de control positivo, control negativo, grupos de dosis baja, media y alta de vitamina E). Los grupos de dosis baja, media y alta de vitamina E fueron suplementados con 5, 15 y 30 mg/ml de vitamina E respectivamente desde el primer día de embarazo. Y el grupo de control negativo y el grupo de control positivo recibieron aceite de maní sin vitamina E. Todos los grupos excepto el grupo de control negativo fueron expuestos a una intensidad de 900 MHz de radiación de teléfono celular durante una hora cada vez, tres veces al día durante 21 días. Después del parto, se tomó el tejido del hipocampo derecho de las ratas fetales en cada grupo y se observó bajo microscopio electrónico. Se probaron la vitalidad de la superóxido dismutasa (SOD) y la glutatión peroxidasa (GSH-Px), y el contenido de malondialdehído (MDA) en el tejido cerebral de ratas preñadas y fetales. RESULTADOS: En comparación con el grupo de control negativo, los condriosomas en las neuronas y la neuroglia de los tejidos cerebrales estaban hinchados, se encontró un edema leve alrededor del capilar, la cromatina se concentró y recolectó, y se formaron burbujas en las células endoteliales vasculares (VEC) en el grupo de control positivo de ratas fetales, mientras que el fenómeno anterior fue poco visible en los grupos de dosis media y alta de vitamina E. Podemos ver cromatina uniforme, mitocondrias abundantes, retículo endoplasmático rugoso y ribosomas libres en el grupo de dosis alta. La apoptosis no se encontró en las secciones de todos los grupos. En el análisis de la actividad antioxidante, en comparación con el grupo de control negativo, la vitalidad de SOD y GSH-Px disminuyó significativamente y el contenido de MDA aumentó significativamente tanto en el grupo de control positivo de ratas preñadas como fetales (P < 0,05). En ratas fetales, la vitalidad de SOD y GSH-Px aumentó significativamente en los tejidos cerebrales de los tres grupos de dosis diferentes de vitamina E en comparación con el grupo de control positivo, y se encontró que el contenido de MDA disminuyó significativamente en los grupos de dosis media y alta de vitamina E (P < 0,05). También se encontraron los mismos resultados en el grupo de ratas preñadas de dosis alta, pero en el grupo de dosis media solo se encontró que la actividad de SOD aumentó de manera significativa (P < 0,05). Con el aumento de la dosis de vitamina E, la vitalidad de SOD y GSH-Px aumentó y el contenido de MDA disminuyó. CONCLUSIÓN: En la dosis experimental, la vitamina E tiene cierta interferencia sobre el daño de la capacidad antioxidante y metabolización energética inducido por la radiación electromagnética del teléfono celular en ratas preñadas y ratas fetales. 
 
(NORDESTE) Grafström G, Nittby H, Brun A, Malmgren L, Persson BR, Salford LG, Eberhardt J. Exámenes histopatológicos de cerebros de ratas después de una exposición prolongada a la radiación de teléfonos móviles GSM-900. Brain Res Bull. 77(5):257-263, 2008. ( AS, CE, ME, CH, LI) 
Para imitar la situación de la vida real, con exposición a menudo durante toda la vida a los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos móviles, hemos investigado en un modelo de rata los efectos de las exposiciones repetidas durante un largo período al Sistema Global para Comunicaciones Móviles de 900 MHz.
(GSM-900) radiación. De un total de 56 ratas, 32 fueron expuestas una vez por semana en un período de 2 horas, durante un total de 55 semanas, a diferentes tasas de absorción específica (SAR) promedio de cuerpo entero (de un promedio de 0,6 y 60 mW/kg al inicio del período experimental). Los animales fueron expuestos en una cámara de línea de transmisión electromagnética transversal (célula TEM) a la radiación emitida por un teléfono de prueba GSM-900. Dieciséis animales fueron expuestos simuladamente y ocho animales fueron controles de jaula, que nunca salieron de la casa de los animales. Después de las pruebas de comportamiento, 5-7 semanas después de la última exposición, se evaluaron los cerebros para detectar alteraciones histopatológicas como extravasación de albúmina, neuronas oscuras, agregación de lipofuscina y signos de cambios neuronales citoesqueléticos y neuríticos del tipo observado en el envejecimiento humano . En este estudio, no se encontró ninguna alteración significativa de ninguno de estos parámetros histopatológicos al comparar los animales expuestos a GSM con los controles expuestos simuladamente. 
(NE) Guxens M, van Eijsden M, Vermeulen R, Loomans E, Vrijkotte TG, Komhout H, van Strien RT, Huss A. Uso materno de teléfonos móviles e inalámbricos durante el embarazo y problemas de conducta en niños de 5 años. J Epidemiol Salud Comunitaria. 5 de febrero de 2013. [Publicación electrónica antes de la impresión] (HU, DE, BE) 
ANTECEDENTES: Un estudio previo encontró una asociación entre el uso materno del teléfono celular durante el embarazo y los problemas de conducta infantiles informados por la madre a los 7 años. Junto con los teléfonos celulares, los teléfonos inalámbricos representan la principal fuente de exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la cabeza. Por lo tanto, evaluamos la asociación entre el uso materno del teléfono celular y del teléfono inalámbrico durante el embarazo y los problemas de conducta infantiles informados por los maestros y las madres a los 5 años. MÉTODOS: El estudio se integró en el estudio Amsterdam Born Children and their Development, un estudio de cohorte de nacimiento basado en la población en Ámsterdam, Países Bajos.
(2003-2004). Los maestros y las madres informaron sobre los problemas de conducta de los niños mediante el Cuestionario de fortalezas y dificultades a la edad de 5 años. Se preguntó a los niños sobre el uso materno de teléfonos móviles e inalámbricos durante el embarazo cuando tenían 7 años. RESULTADOS: Se incluyó a un total de 2618 niños. En comparación con los no usuarios, los expuestos al uso prenatal de teléfonos móviles mostraron una asociación mayor pero no significativa de tener problemas generales de conducta informados por los maestros, aunque sin relación dosis-respuesta con el número de llamadas (OR = 2,12 (IC del 95%: 0,95 a 4,74) para <1 llamada/día, OR = 1,58 (IC del 95%: 0,69 a 3,60) para 1-4 llamadas/día y OR = 2,04 (IC del 95%: 0,86 a 4,80) para ≥5 llamadas/día). Los OR para los problemas generales de conducta informados por el maestro en las categorías de uso de teléfonos inalámbricos fueron inferiores a 1 o cercanos a la unidad. Las asociaciones del uso materno de teléfonos celulares e inalámbricos con los problemas generales de conducta informados por la madre no fueron significativas. Se encontraron asociaciones no significativas para las subescalas de problemas de conducta específicos. CONCLUSIÓN: Nuestros resultados no sugieren que el uso materno de teléfonos celulares o inalámbricos durante el embarazo aumente las probabilidades de problemas de conducta en sus hijos. 
(NORDESTE) Haarala C, Takio F, Rintee T, Laine M, Koivisto M, Revonsuo A, Hämäläinen H. Exposición a teléfonos móviles de onda continua y pulsada en el hemisferio izquierdo versus derecho: efectos sobre la función cognitiva humana. Bioelectromagnética. 28(4):289-295, 2007. (HU, BE) 
Se estudiaron los posibles efectos de los campos electromagnéticos (CEM) de onda continua (CW) y modulados por pulsos (PM) sobre la cognición humana en 36 sujetos varones sanos. Realizaron tareas cognitivas mientras estaban expuestos a CW, PM y CEM simulados. Los sujetos realizaron las mismas tareas dos veces durante cada sesión; una con exposición del lado izquierdo y otra con exposición del lado derecho. Las condiciones de CEM se distribuyeron en tres sesiones de prueba, cada sesión separada por 1 semana. El hemisferio expuesto, la condición de CEM y el orden de prueba se equilibraron en todos los sujetos. Empleamos un diseño doble ciego: tanto el sujeto como el experimentador desconocían la condición de CEM. El CEM se creó con un generador de señales conectado a través de un amplificador a una antena de teléfono ficticia, creando una distribución de salida de potencia similar a la del teléfono móvil comercial original. El campo electromagnético tenía una potencia de salida continua de 0,25 W (CW) o una potencia de salida pulsada con una media de 0,25 W. Un grupo de control adicional de 16 voluntarios varones sanos realizó las mismas tareas sin ningún equipo de exposición para ver si la mera presencia del equipo podría haber afectado al rendimiento de los sujetos. No se encontraron efectos entre las diferentes condiciones de campo electromagnético, las exposiciones en hemisferios separados o entre el grupo de control y el experimental. En conclusión, los resultados actuales indican que los teléfonos móviles normales no tienen un efecto discernible sobre la función cognitiva humana medida mediante pruebas de comportamiento. 
(MI) Haghani M, Shabani M, Moazzami K. La exposición materna al teléfono móvil afecta negativamente a las propiedades electrofisiológicas de las neuronas de Purkinje en crías de ratas.
Neurociencia. 29 de julio de 2013. pii: S0306-4522(13)00643-X. doi:
10.1016/j.neuroscience.2013.07.049. [Epub antes de impresión] (AS, CE, EE, CC, DE) sin efecto conductual.
 
Las radiaciones de campos electromagnéticos (CEM) emitidas por los teléfonos móviles pueden causar daños estructurales a las neuronas. Con el aumento del uso de teléfonos móviles en todo el mundo, aumentan las preocupaciones sobre sus posibles efectos en el sistema nervioso. En el presente estudio, nos propusimos dilucidar los posibles efectos de la exposición prenatal a CEM en el cerebelo de crías de ratas Wistar. Las ratas del grupo CEM estuvieron expuestas a una irradiación de CEM pulsada de 900 MHz durante seis horas al día durante todo el período de gestación. Se evaluaron diez crías de cada grupo para realizar evaluaciones conductuales y electrofisiológicas. Las disfunciones conductuales relacionadas con el cerebelo se analizaron mediante tareas funcionales dependientes del cerebelo y de aprendizaje motor (pruebas de Rotarod acelerado, de suspensión y de campo abierto). Se utilizaron registros de fijación de parche de célula completa para las evaluaciones electrofisiológicas. Los resultados del presente estudio no mostraron ninguna anomalía conductual en ratas expuestas a radiación CEM crónica . Sin embargo, los registros de fijación de parche de célula completa revelaron una disminución de la excitabilidad neuronal de las células de Purkinje en ratas expuestas a CEM. Los cambios más destacados incluyeron la amplitud de la hiperpolarización posterior, la frecuencia de las puntas, la mitad del ancho y la latencia de la primera punta. En conclusión, los resultados del presente estudio muestran que la exposición prenatal a los campos electromagnéticos produce alteraciones en las propiedades electrofisiológicas de las neuronas de Purkinje. Sin embargo, estos cambios pueden no ser lo suficientemente graves como para alterar las tareas funcionales dependientes del cerebelo. 
 
(MI) Hao D, Yang L, Chen S, Tong J, Tian Y, Su B, Wu S, Zeng Y. Efectos de la exposición prolongada a campos electromagnéticos en el aprendizaje espacial y la memoria en ratas. Neurol Sci. 24 de febrero de 2012. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (AS, CE, BE, CC, EE) 
Con el desarrollo de la industria de las comunicaciones, el teléfono móvil desempeña un papel importante en la vida diaria. Se ha convertido en una gran preocupación si la radiación electromagnética emitida por el teléfono móvil causa o no efectos adversos en la función cerebral. Este artículo investigó el efecto del campo electromagnético en el aprendizaje espacial y la memoria en ratas. Se dividieron 32 ratas Wistar entrenadas en dos grupos: grupo de exposición y grupo de control. El grupo de exposición estuvo expuesto a un campo electromagnético (CEM) de teléfono móvil de 916 MHz y 10 W/m2 durante 6 h al día, 5 días a la semana, 10 semanas. Se registró el tiempo de finalización, el número total de errores y las señales de descarga neuronal mientras las ratas buscaban comida en un laberinto radial de ocho brazos cada fin de semana. Las señales neuronales de una rata expuesta y una rata de control en el laberinto se obtuvieron mediante los conjuntos de microelectrodos implantados en sus regiones hipocampales. Se puede ver que durante las semanas 4 y 5 del experimento, el tiempo de finalización promedio y la tasa de error del grupo de exposición fueron más largos y mayores que los del grupo de control (p < 0,05). Durante las semanas 1 a 3 y 6 a 9, estuvieron cerca una de la otra. Las neuronas del hipocampo mostraron patrones de activación irregulares y más picos con intervalos entre picos más cortos durante todo el período del experimento. Esto indica que los campos electromagnéticos de 916 MHz influyen en el aprendizaje y la memoria de las ratas hasta cierto punto durante un período de exposición, y las ratas pueden adaptarse a la exposición a los campos electromagnéticos a largo plazo. 
(MI) Hardell L, Söderqvist F, Carlberg M, Zetterberg H, Mild KH. Exposición a las emisiones de teléfonos inalámbricos y a la proteína beta-traza sérica. Int J Mol Med. 26(2):301-306, 2010. (HU, CH, SL) 
La proteína beta-traza o prostaglandina D sintasa de tipo lipocalina se sintetiza en el plexo coroideo, las leptomeninges y los oligodendrocitos del sistema nervioso central y se secreta en el líquido cefalorraquídeo. La proteína beta-traza es la enzima clave en la síntesis de prostaglandina D2. una neurohormona endógena que promueve el sueño en el cerebro. Los campos electromagnéticos (CEM) en el rango de radiofrecuencia (RF) se han asociado en algunos estudios con trastornos del sueño. Estudiamos la concentración de proteína beta-traza en sangre en relación con las emisiones de los teléfonos inalámbricos. Este estudio incluyó a 62 personas de 18 a 30 años. La concentración de proteína beta-traza disminuyó con el aumento del número de años de uso de un teléfono inalámbrico, lo que arrojó un coeficiente beta negativo = -0,32, intervalo de confianza del 95%: -0,60 a -0,04. Además, el uso acumulado en horas arrojó un coeficiente beta negativo, aunque no estadísticamente significativo. De las 62 personas, 40 participaron en un estudio experimental con 30 minutos de exposición a una señal GSM de 890 MHz. No se encontró ningún cambio estadísticamente significativo de la proteína beta-traza. En un estudio similar de los 22 participantes restantes sin exposición, la proteína beta-traza aumentó significativamente con el tiempo, probablemente debido a una situación relajada . Las emisiones de campos electromagnéticos pueden inhibir la síntesis de la proteína beta-traza. Este mecanismo podría estar involucrado en los trastornos del sueño reportados en personas expuestas a campos de radiofrecuencia. Los resultados deben interpretarse con cautela, ya que el uso de teléfonos móviles e inalámbricos fue reportado por los propios participantes. El conocimiento de las condiciones de exposición en el estudio experimental puede haber influido en las concentraciones de proteína beta-traza.
(NORDESTE) Hareuveny R , Eliyahu I , Luria R , Meiran N , Margaliot M. Efectos cognitivos de los teléfonos móviles: un posible papel de los factores de radiación distintos de la radiofrecuencia. Bioelectromagnética. 32(7):585-588, 2011. (Ver también: Luria et al., 2009) (HU, BE) 
Algunos estudios han demostrado que las funciones cognitivas de los seres humanos pueden verse alteradas cuando se exponen a la radiación de radiofrecuencia (RFR) emitida por los teléfonos móviles. En dos estudios recientes, hemos descubierto que la duración del experimento y el lado de exposición (es decir, la ubicación del teléfono, derecha o izquierda) pueden tener una influencia importante en la detección de dichos efectos. En este breve experimento de seguimiento, 29 sujetos masculinos diestros se dividieron en dos grupos. Cada sujeto tenía dos teléfonos móviles estándar conectados a ambos lados de la cabeza. Los sujetos realizaron una tarea de memoria de trabajo espacial que requería una respuesta de la mano izquierda o de la mano derecha bajo una de las dos condiciones de exposición: lado izquierdo de la cabeza o lado derecho. A diferencia de nuestros estudios anteriores, en este trabajo se conectaron antenas externas ubicadas lejos de los sujetos a los teléfonos móviles. Esta configuración evita cualquier emisión de RFR desde la antena interna, reduciendo drásticamente la exposición a RFR. A pesar de eso, los resultados siguen siendo similares a los obtenidos en nuestro trabajo anterior. Estos resultados indican que algunos de los efectos atribuidos anteriormente a la RFR pueden ser el resultado de algunos factores de confusión. 
(NORDESTE) Heinrich S , Thomas S , Heumann C , von Kries R , Radon K. Asociación entre la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia evaluados por dosimetría y los síntomas agudos en niños y adolescentes: un estudio transversal de base poblacional. Environ Health. 9:75, 2010. (HU, BE)
Antecedentes: El aumento en el número de usuarios de teléfonos móviles estuvo acompañado de cierta preocupación de que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF CEM) pudiera afectar negativamente la salud aguda, especialmente en niños y adolescentes. Los autores investigaron esta asociación potencial utilizando dosímetros personales. MÉTODOS: Se generó un perfil de exposición de 24 horas de 1484 niños y 1508 adolescentes en un estudio transversal basado en la población en Alemania entre 2006 y 2008 (participación del 52%). Se recopilaron datos de entrevistas personales sobre características sociodemográficas, exposición autoinformada y posibles factores de confusión. Los síntomas agudos se evaluaron dos veces durante el día del estudio utilizando un diario de síntomas. RESULTADOS : Solo unas pocas del gran número de asociaciones investigadas resultaron ser estadísticamente significativas. Al mediodía, los adolescentes con una exposición medida en el cuartil más alto durante las horas de la mañana informaron una intensidad de dolor de cabeza estadísticamente significativamente mayor (odd ratio: 1,50; intervalo de confianza del 95%: 1,03, 2,19). A la hora de acostarse, los adolescentes con una exposición medida en el cuartil más alto durante las horas de la tarde informaron una intensidad estadísticamente significativamente mayor de irritación en la noche (4º cuartil 1,79; 1,23, 2,61), mientras que los niños informaron una intensidad estadísticamente significativamente mayor de problemas de concentración (4º cuartil 1,55; 1,02, 2,33). CONCLUSIONES: Observamos pocos resultados estadísticamente significativos que no son consistentes en los dos puntos temporales. Además, cuando se toma en consideración el 10% de los participantes con la exposición más alta, los resultados significativos del análisis principal no pudieron confirmarse. Con base en el patrón de estos resultados, asumimos que las pocas asociaciones significativas observadas no son causales sino que ocurrieron por casualidad. 
(NORDESTE) Hirose H, Sakuma N, Kaji N, Nakayama K, Inoue K, Sekijima M, Nojima T, Miyakoshi J. La radiación emitida por la estación base de telefonía móvil no induce la fosforilación de Hsp27. Bioelectromagnetismo. 28(2):99-108, 2007. (CS, CH, LI) 
Se realizó un estudio in vitro centrado en los efectos de los campos de radiofrecuencia (RF) de bajo nivel de las estaciones base de radio móviles que emplean el sistema celular de Telecomunicaciones Móviles Internacionales 2000 (IMT-2000) para probar la hipótesis de que los campos de RF modulados actúan para inducir la fosforilación y la sobreexpresión de la proteína de choque térmico hsp27. En primer lugar, evaluamos las respuestas de las células humanas a la exposición a microondas a una tasa de absorción específica (SAR) de 80 mW/kg, que corresponde al límite de la SAR promedio de cuerpo entero para la exposición del público en general definida como una restricción básica en las directrices de la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes (ICNIRP). En segundo lugar, investigamos si la radiación de onda continua
Los campos de RF de señal modulada por acceso múltiple por división de código de banda ancha (CW) y W-CDMA a 2,1425 GHz indujeron la activación o la expresión génica de hsp27 y otras proteínas de choque térmico (hsps). Las células de glioblastoma humano A172 se expusieron a radiación W-CDMA a SAR de 80 y 800 mW/kg durante 2-48 h, y a radiación CW a 80 mW/kg durante 24 h. Los fibroblastos humanos IMR-90 de pulmones fetales se expusieron a W-CDMA a 80 y 800 mW/kg durante 2 o 28 h, y CW a 80 mW/kg durante 28 h. Bajo las condiciones de exposición al campo de RF descritas anteriormente, no se observaron diferencias significativas en los niveles de expresión de hsp27 fosforilada en la serina 82 (hsp27[pS82]) entre los grupos de prueba expuestos a la señal W-CDMA o CW y los controles negativos expuestos simuladamente, según se evaluó inmediatamente después de los períodos de exposición mediante ensayos multiplex basados en perlas. Además, no se observaron diferencias notables en la expresión génica de hsps entre los grupos de prueba y los controles negativos mediante el análisis de DNA Chip. Nuestros resultados confirman que la exposición a un campo de RF de bajo nivel de hasta 800 mW/kg no induce la fosforilación de hsp27 ni la expresión de la familia de genes hsp. 
(NORDESTE) Hirose H, Sasaki A, Ishii N, Sekijima M, Iyama T, Nojima T, Ugawa Y. El campo IMT-2000 de 1950 MHz no activa las células microgliales in vitro. Bioelectromagnética. 31(2):104-112, 2010. (CS, CC)
Dado el uso generalizado del teléfono celular en la actualidad, la investigación de los posibles efectos biológicos de los campos de radiofrecuencia (RF) se ha vuelto cada vez más importante. En particular, se han realizado muchas investigaciones sobre los efectos de RF en la función cerebral. Para examinar los efectos biológicos en el sistema nervioso central (SNC) inducidos por señales de modulación de 1950 MHz, que están controladas por el sistema celular de Telecomunicaciones Móviles Internacionales-2000 (IMT-2000), investigamos el efecto de los campos de RF en las células microgliales en el cerebro. Evaluamos los cambios funcionales en las células microgliales examinando los cambios en la expresión de moléculas relacionadas con la reacción inmune y la producción de citocinas después de la exposición a un campo de RF de Acceso Múltiple por División de Código de Banda Ancha (W-CDMA) de 1950 MHz, a tasas de absorción específicas (SAR) de 0,2, 0,8 y 2,0 W/kg. Los cultivos primarios de células microgliales preparados a partir de ratas neonatales se sometieron a un campo de RF o simulado durante 2 h. Las muestras de ensayo obtenidas 24 y 72 h después de la exposición se procesaron de manera ciega. Los resultados mostraron que el porcentaje de células positivas para el complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) de clase II, que es el marcador más común para las células microgliales activadas, fue similar entre las células expuestas a la radiación W-CDMA y los controles expuestos simuladamente. No se observaron diferencias estadísticamente significativas entre ninguno de los grupos de exposición al campo de RF y los controles expuestos simuladamente en el porcentaje de células positivas para el MHC de clase II. Además, no se observaron diferencias notables en la producción del factor de necrosis tumoral alfa (TNF-alfa), interleucina-1 beta (IL-1 beta) e interleucina-6 (IL-6) entre los grupos de prueba expuestos a la señal W-CDMA y los controles negativos expuestos simuladamente. Estos hallazgos sugieren que la exposición a los campos de RF hasta 2 W/kg no activa las células microgliales in vitro. 
(E) Hountala CD, Maganioti AE, Papageorgiou CC, Nanou ED, Kyprianou MA, Tsiafakis
VG, Rabavilas AD, Capsalis CN. Coherencia de potencia espectral del EEG en diferentes condiciones de campos electromagnéticos. Neurosci Lett. 441(2):188-192, 2008. (HU, EE) 
El presente estudio introduce el concepto de coherencia de potencia espectral (CPE), que refleja el patrón de coordinación de las cuatro bandas básicas del EEG (delta, theta, alfa y beta) en una ubicación específica del cerebro. La CPE se calculó para la señal del EEG previa al estímulo durante una tarea de memoria auditiva en diferentes condiciones de campo electromagnético (CEM) (900 MHz y 1800 MHz). Los resultados mostraron que el ritmo delta es menos importante en la cooperación general entre las bandas que los ritmos theta, alfa y beta de mayor frecuencia. Además, se ha demostrado que el efecto de la radiación sobre la CPE es diferente para los dos géneros. En ausencia de radiación, los hombres presentan un SPC general más alto que las mujeres. Estas diferencias desaparecen en presencia de 900 MHz y se invierten en presencia de 1800 MHz. 
(E) Hung CS , Anderson C , Horne JA , McEvoy P. La señal del "modo de conversación" del teléfono móvil retrasa el inicio del sueño determinado por EEG. Neurosci Lett. 421(1):82-86, 2007. (HU, EE, BE, WS, SL) 
Las señales de los teléfonos móviles son microondas moduladas por pulsos, y los estudios de EEG sugieren que la modulación de pulsos de frecuencia extremadamente baja (ELF) tiene efectos sobre el sueño. Sin embargo, los modos "hablar", "escuchar" y "espera" difieren en los componentes espectrales ELF (2, 8 y 217 Hz) y las tasas de absorción específicas, pero ningún estudio del sueño ha diferenciado estos modos. Utilizamos un teléfono móvil GSM900 controlado por un simulador de estación base y una tarjeta SIM de prueba para simular estos tres modos específicos, transmitidos al 12,5% (23 dBm) de potencia máxima. A intervalos semanales, 10 adultos jóvenes sanos, con sueño restringido a 6 h, fueron expuestos aleatoriamente y a simple ciego a uno de los modos: hablar, escuchar, esperar y simular (señal nula), durante 30 minutos, a las 13:30 h, mientras estaban acostados en un dormitorio insonorizado e iluminado, con un teléfono silencioso con aislamiento térmico junto a la oreja derecha. Se registraron en forma continua EEG bipolares y se obtuvieron calificaciones subjetivas de somnolencia cada 3 minutos (antes, durante y después de la exposición). Después de la exposición, se apagaron el teléfono y la estación base, se oscureció el dormitorio y se tuvo la oportunidad de dormir durante 90 minutos. Informamos sobre el inicio del sueño utilizando: (i) latencia calificada visualmente hasta el inicio del sueño de etapa 2, (ii) análisis espectral de potencia EEG. No hubo ningún efecto de la condición para la somnolencia subjetiva. Después de la exposición, la latencia del sueño después del modo de conversación se retrasó notablemente y significativamente más allá de los modos de escucha y simulación. Este efecto de la condición a lo largo del tiempo también fue bastante evidente en la potencia frontal de EEG de 1-4 Hz, que es un rango de frecuencia particularmente sensible al inicio del sueño. Es posible que la modulación de 2, 8, 217 Hz pueda afectar de manera diferencial el inicio del sueño. 
(E) İkinci A, Odacı E, Yıldırım M, Kaya H, Akça M, Hancı H, Aslan A, Sönmez OF, Baş O. Los efectos de la exposición prenatal a un campo electromagnético de 900 megahercios en la morfología del hipocampo y el comportamiento de aprendizaje en crías de rata. Neurocuantología.
11(4):582-590, 2013. (COMO, BE, ME, CE, DE) 
 
El propósito de este estudio fue examinar el efecto sobre la morfología del hipocampo y la conducta de aprendizaje en crías de rata luego de la exposición prenatal a un campo electromagnético (CEM) de 900 megahercios (MHz). Se dejó que ratas Sprague Dawley hembras que pesaban entre 180 y 250 g se aparearan con machos. Al día siguiente, las ratas preñadas identificadas como tales mediante la prueba de frotis vaginal se dividieron en dos grupos, control (n = 3) y CEM (n = 3). No se realizó ningún procedimiento en el grupo de control. Las ratas del grupo CEM fueron expuestas a CEM de 900 MHz entre los días 13 y 21 de embarazo, durante 1 ha al día. Las crías de rata hembra fueron separadas de sus madres a los 22 días de edad. Luego establecimos dos grupos de ratas recién nacidas, un grupo de control de 13 miembros y un grupo CEM de 10 miembros. Se utilizaron pruebas de laberinto de brazos radiales y de evitación pasiva para medir el rendimiento de aprendizaje y memoria de las crías de rata. Todas las ratas fueron decapitadas el día 32 postnatal. Se realizaron procedimientos histológicos de rutina en los tejidos cerebrales y las secciones se tiñeron con violeta rápido de cresilo. Se administraron las pruebas de laberinto de brazos radiales (p = 0,007) y de evitación pasiva (p = 0,032) a ambos grupos en condiciones idénticas y se determinó el comportamiento de aprendizaje comprometido en las ratas del grupo EMF. También se determinó el compromiso morfológico en las secciones del grupo EMF. Nuestros resultados muestran que la aplicación de un EMF de 900 MHz en el período prenatal afectó negativamente el comportamiento de aprendizaje de las crías hembras y también provocó cambios histopatológicos que aparecieron en el hipocampo . (E) Imge EB, Kiliçoğlu B, Devrim E, Cetin R, Durak I. Efectos del uso del teléfono móvil en el tejido cerebral de la rata y un posible papel protector de la vitamina C: un estudio preliminar. Int J Radiat Biol. 86(12):1044-1049, 2010. (AS, CE, CH, OX) 
OBJETIVO: Evaluar los efectos del uso del teléfono móvil sobre el tejido cerebral y un posible papel protector de la vitamina C. MATERIALES Y MÉTODOS: Cuarenta ratas hembras fueron divididas aleatoriamente en cuatro grupos (Control, teléfono móvil, teléfono móvil más vitamina C y, vitamina C sola). El grupo del teléfono móvil fue expuesto a una señal de teléfono móvil (900 MHz), el grupo del teléfono móvil más vitamina C fue expuesto a una señal de teléfono móvil (900 MHz) y tratado con vitamina C administrada por vía oral (per os). El grupo de vitamina C también fue tratado con vitamina C per os durante cuatro semanas. Luego, los animales fueron sacrificados y los tejidos cerebrales fueron disecados para ser utilizados en los análisis de malondialdehído (MDA), potencial antioxidante (AOP), superóxido dismutasa, catalasa (CAT), glutatión peroxidasa (GSH-Px), xantina oxidasa, adenosina deaminasa (ADA) y 5'nucleotidasa (5'-NT). RESULTADOS: El uso del teléfono móvil provocó una inhibición de las actividades de 5'-NT y CAT en comparación con el grupo de control. También se encontró que la actividad de GSH-Px y el nivel de MDA se redujeron en el grupo del teléfono móvil, pero no de manera significativa. La vitamina C provocó una
aumento significativo de la actividad de GSH-Px y aumento no significativo de las actividades de
Enzimas 5'-NT, ADA y CAT. CONCLUSIÓN : Nuestros resultados sugieren que la vitamina C puede desempeñar un papel un papel protector contra los efectos nocivos de la radiación de los teléfonos móviles en el tejido cerebral. 
(NORDESTE) Inomata-Terada S, Okabe S, Arai N, Hanajima R, Terao Y, Frubayashi T, Ugawa Y. Efectos del campo electromagnético (EMF) de alta frecuencia emitido por teléfonos móviles en la corteza motora humana. Bioelectromagnética. 28(7):553-561, 2007. (HU, EE) 
Investigamos si el campo electromagnético (CEM) pulsado de alta frecuencia emitido por un teléfono móvil tiene efectos a corto plazo en la corteza motora humana. Medimos los potenciales evocados motores (PEM) provocados por estimulación magnética transcraneal (EMT) de pulso único, antes y después de la exposición al teléfono móvil (activa y simulada) en 10 voluntarios normales. Se estimularon tres sitios (corteza motora (CTX), tronco encefálico (BST) y nervio espinal (Sp)). La inhibición intracortical de intervalo corto (SICI) de la corteza motora que refleja la función interneuronal GABAérgica también se estudió mediante el método de EMT de pulso pareado. Los PEM a la EMT de pulso único también se registraron en dos pacientes con esclerosis múltiple que mostraban síntomas neurológicos dependientes de la temperatura (efecto de baño caliente). Ni los PEM a la EMT de pulso único ni la SICI se vieron afectados por 30 minutos de exposición a EMF de teléfonos móviles o exposición simulada. En dos pacientes con EM, la exposición al teléfono móvil no tuvo ningún efecto sobre ningún parámetro de los MEP, a pesar de que se produjo un bloqueo de la conducción en los tractos corticoespinales después de tomar un baño. En lo que respecta a los métodos disponibles, no detectamos ningún efecto a corto plazo de la exposición al teléfono móvil durante 30 minutos sobre las neuronas motoras de salida corticales humanas o las interneuronas, aunque no podemos excluir la posibilidad de que no hayamos podido detectar algunos efectos leves debido al pequeño tamaño de la muestra en el presente estudio. Este es el primer estudio de los MEP después de la exposición electromagnética de un teléfono móvil en pacientes neurológicos.
(NORDESTE) Irlenbusch L , Bartsch B , Cooper J , Herget I , Marx B , Raczek J , Thoss F . Influencia de una señal GSM de 902,4 MHz en el sistema visual humano: investigación del umbral de discriminación. Bioelectromagnetismo. 28(8):648-654, 2007. (HU, EE, LI) 
La proximidad de un teléfono móvil al ojo humano plantea la cuestión de si los campos electromagnéticos (CEM) de radiofrecuencia (RF) afectan al sistema visual. Una característica básica del ojo humano es su sensibilidad a la luz, lo que hace que el umbral de discriminación visual (VDThr) un parámetro adecuado para la investigación de los efectos potenciales de la exposición a RF en el ojo. El VDThr se midió para 33 sujetos en condiciones estandarizadas. Cada sujeto participó en dos experimentos (experimento de exposición a RF y experimento de exposición simulada) en diferentes días. En cada experimento, el VDThr se midió continuamente en intervalos de tiempo de aproximadamente 10 s durante dos períodos de 30 min, con un descanso de 5 min entre ellos. La secuencia de los dos experimentos fue aleatoria y el estudio fue simple ciego. Durante la exposición a RF, se aplicó a los sujetos una señal GSM de 902,4 MHz (pulsada con 217 Hz). La densidad de flujo de potencia del campo electromagnético en la ubicación del sujeto (en ausencia del sujeto) fue de 1 W/m(2), y los cálculos numéricos de dosimetría determinaron valores máximos correspondientes de tasa de absorción específica (SAR) promedio local en la retina de SAR(1 g) = 0,007 W/kg y SAR(10 g) = 0,003 W/kg. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas en el VDThr al comparar los datos obtenidos para la exposición a RF con los de la exposición simulada . 
(MI) Jing J, Yuhua Z, Xiao-qian Y, Rongping J, Dong-mei G, Xi C. La influencia de la radiación de microondas de los teléfonos celulares en el cerebro fetal de ratas. Electromagn Biol Med. 31(1):57-66, 2012. (AS, CE, CH, OX, DE)
El uso creciente de teléfonos celulares en nuestra sociedad ha puesto de relieve los posibles efectos perjudiciales para la salud humana de la radiación de microondas. El objetivo de nuestro estudio fue evaluar la intensidad del estrés oxidativo y el nivel de neurotransmisores en los cerebros de ratas fetales expuestas crónicamente a teléfonos celulares. El experimento se realizó en ratas preñadas expuestas a diferentes intensidades de radiación de microondas de teléfonos celulares. Treinta y dos ratas preñadas se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos: CG, GL, GM y GH. CG no aceptó radiación de microondas, el grupo GL irradió 10 minutos cada vez, el grupo GM irradió 30 minutos y el grupo GH irradió 60 minutos. Los 3 grupos experimentales fueron irradiados 3 veces al día desde el primer día de embarazo durante 20 días consecutivos, y el día 21, se tomaron las ratas fetales y luego se analizaron los contenidos de superóxido dismutasa (SOD), glutatión peroxidasa (GSH-Px), malondialdehído (MDA), noradrenalina (NE), dopamina (DA) y ácido 5-hidroxiindol acético (5-HT) en el cerebro. En comparación con CG, se encontraron diferencias significativas (P < 0,05) en los contenidos de SOD, GSH-Px y MDA en GM y GH; los contenidos de SOD y GSH-Px disminuyeron y el contenido de MDA aumentó. Las diferencias significativas de contenido de NE y DA se encontraron en los cerebros de ratas fetales en los grupos GL y GH, con el grupo GL aumentó y el grupo GH disminuyó. A través de este estudio, concluimos que recibir un cierto período de radiación de microondas de los teléfonos celulares durante el embarazo tiene ciertos daños en los cerebros de ratas fetales. 
(E) Jorge-Mora T, Folgueiras MA, Leiro-Vidal JM, Jorge-Barreiro FJ, Ares-Pena FJ, López-Martin E. La exposición a radiación de microondas de 2,45 GHz provoca cambios cerebrales en la inducción de la proteína de choque térmico Hsp-90 α/β en ratas. Prog Electromagn Res, 100:351-379, 2010. (AS, CC, CH) 
 
Agentes físicos como la radiación de onda continua no ionizante de 2,45 GHz pueden causar daños que alteren la homeostasis celular y pueden desencadenar la activación de los genes que codifican las proteínas de choque térmico (HSP). Utilizamos el ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas (ELISA) y la inmunohistoquímica para analizar los cambios en los niveles de HSP-90 y su distribución en el cerebro de ratas Sprague-Dawley, noventa minutos y veinticuatro horas después de la exposición continua aguda (30 min) a la radiación de 2,45 GHz en una célula electromagnética transversal de gigahercios (GTEM). Además, estudiamos otros indicadores de daño neuronal: neuronas oscuras, condensación de cromatina y fragmentación del núcleo, que se observaron bajo microscopía óptica convencional o de fluorescencia después de la tinción con DAPI. La distribución celular de la proteína HSP-90 en el cerebro aumentó con cada SAR correspondiente (0 . 034 + 3 . 10 -3 , 0 . 069 + 5 . 10 -3 , 0 . 27 + 21 . 10 -3 W/kg), en núcleos hipotalámicos, corteza límbica y corteza somatosensorial después de la exposición a la radiación. A las veinticuatro horas posteriores a la irradiación, los niveles de proteína HSP-90 permanecieron altos en todos los núcleos hipotalámicos para todos los SAR, y en la corteza parietal, excepto el sistema límbico, los niveles de HSP-90 fueron más bajos que en ratas no irradiadas, casi la mitad de los niveles en ratas expuestas a la radiación de mayor potencia. Se encontraron núcleos celulares no apoptósicos y algunas neuronas oscuras noventa minutos y veinticuatro horas después de la exposición máxima al SAR. Los resultados sugieren que la exposición aguda a campos electromagnéticos desencadenó un desequilibrio en los niveles anatómicos de HSP-90, pero el mecanismo antiapoptótico probablemente sea suficiente para compensar el estímulo no ionizante. Se requieren más estudios para determinar los efectos regionales de la contaminación electromagnética crónica sobre las proteínas de choque térmico y su participación en los procesos neurológicos y el daño neuronal . 
 
(NORDESTE) Joubert V, Leveque P, Cueille M, Bourthoumieu S, Yardin C. No se induce apoptosis en neuronas corticales de ratas expuestas a campos de telefonía GSM. Bioelectromagnetismo. 28(2):115-121, 2007. (CS, CC)
El objetivo de este estudio fue investigar los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) de radiofrecuencia (RF) en la apoptosis neuronal in vitro. Las neuronas cultivadas primarias de las cortezas de ratas Wistar embrionarias fueron expuestas a un campo de RF de 900 MHz de un sistema global para comunicaciones móviles (GSM) durante 24 h en una celda de parche de alambre. La tasa de absorción específica promedio (SAR) utilizada fue de 0,25 W/kg. La tasa de apoptosis se evaluó inmediatamente o 24 h después de la exposición utilizando tres métodos: (i) tinción DAPI; (ii) citometría de flujo utilizando doble tinción con marcaje de extremos de dUTP mediado por TdT (TUNEL) y yoduro de propidio (PI); y (iii) medición de la actividad de la caspasa-3 por fluorimetría. No se observó ninguna diferencia estadísticamente significativa en la tasa de apoptosis entre los controles y las neuronas expuestas al GSM durante 24 h, ni 0 h ni 24 h después de la exposición. Los tres métodos utilizados para evaluar la apoptosis fueron concordantes. Estos resultados demostraron que, en las condiciones experimentales utilizadas, la exposición a GSM no aumenta significativamente la tasa de apoptosis en cultivos neuronales primarios de rata. Este trabajo concuerda con otros estudios realizados en líneas celulares y, hasta donde sabemos, es el primero realizado en neuronas corticales cultivadas.
**(E) Joubert, V., Bourthoumieu, S., Leveque, P. y Yardin, C. La apoptosis es inducida por
Campos de radiofrecuencia a través de la vía mitocondrial independiente de la caspasa en neuronas corticales. Radiat. Res. 169, 38-45, 2008. (CS, CC) 
En el presente estudio, investigamos si los campos de radiofrecuencia (RF) de onda continua (CW) inducen apoptosis neuronal in vitro. Los cultivos neuronales primarios de rata se expusieron a un campo de RF de 900 MHz de onda continua con una tasa de absorción específica (SAR) de 2 W/kg durante 24 h. Durante la exposición, se midió un aumento de 2 grados C en el medio; luego se realizaron experimentos de control con neuronas expuestas a 39 grados C. La apoptosis se evaluó mediante la condensación de núcleos con tinción de 4',6-diamino-2-fenilindol (DAPI) observada con un microscopio de epifluorescencia y la fragmentación del ADN con marcaje de extremos de dUTP mediado por TdT (TUNEL) analizado por citometría de flujo. Se encontró una diferencia estadísticamente significativa en la tasa de apoptosis en las neuronas expuestas al campo de RF en comparación con las neuronas expuestas simuladas, a 37 grados C y a 39 grados C, ya sea 0 o 24 h después de la exposición utilizando ambos métodos. Para evaluar si la apoptosis observada era dependiente o independiente de la caspasa, se realizaron ensayos que midieron la actividad de la caspasa 3 y el marcado del factor inductor de apoptosis (AIF). No se encontró ningún aumento en la actividad de la caspasa 3, mientras que el porcentaje de núcleos positivos para AIF en neuronas expuestas al campo de RF aumentó entre tres y siete veces en comparación con otras condiciones. Nuestros resultados muestran que, en las condiciones experimentales utilizadas, la exposición de neuronas primarias de rata a campos de RF de onda continua puede inducir una vía independiente de la caspasa hacia la apoptosis que involucra al AIF. 
(MI) Júnior LC , Guimarães ED , Musso CM , Stabler CT , García RM , Mourão-Júnior CA , Andreazzi AE . Evaluación del comportamiento y la memoria de ratas Wistar expuestas a radiación electromagnética de radiofrecuencia de 1,8 GHz. Neurol Res. 27 de enero de 2014: 1743132813Y0000000276. [Epub antes de la impresión] (AS, CE, BE) 
Antecedentes: El desarrollo de los sistemas de comunicación ha traído grandes beneficios sociales y económicos a la sociedad. A medida que el uso de teléfonos móviles se ha generalizado, han surgido preocupaciones con respecto a los posibles efectos adversos de la radiación electromagnética de radiofrecuencia (RF-EMR) utilizada por estos dispositivos. Objetivo: Verificar los efectos potenciales de la radiación de los teléfonos móviles sobre el sistema nervioso central (SNC) en un modelo animal. Métodos: Ratas Wistar macho (60 días de edad) fueron expuestas a RF-EMR de un teléfono celular GSM (1,8 GHz) durante 3 días. Al final de la exposición, se realizaron las siguientes pruebas de comportamiento: campo abierto y reconocimiento de objetos. Resultados: Nuestros resultados mostraron que los animales expuestos no presentaron patrones de ansiedad o deterioro de la memoria de trabajo, pero se observaron acciones de comportamiento de estrés. Conclusión: Dados los resultados del presente estudio, especulamos que RF-EMR no promueve el deterioro del SNC, pero sugerimos que puede conducir a patrones de comportamiento estresantes.
(NE) Kang KA, Lee HC, Lee JJ, Hong MN, Park MJ, Lee YS, Choi HD, Kim N, Ko YK, Lee JS. Efectos de la exposición a la radiación de radiofrecuencia combinada en los niveles de especies reactivas de oxígeno en las células neuronales. J Radiat Res. 8 de octubre de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (CS, OX, IA) 
 
El objetivo de este estudio fue investigar los efectos de la radiación RF combinada (837 MHz
Señal de CDMA más WCDMA de 1950 MHz) sobre los niveles de especies reactivas de oxígeno (ROS) intracelulares en células neuronales. La exposición a la señal de RF combinada se realizó a valores de tasa de absorción específicos de 2 W/kg de CDMA más 2 W/kg de WCDMA durante 2 h. También se realizó una coexposición a la radiación de RF combinada con H2O2 o menadiona. Los grupos de exposición experimental fueron control de incubadora, exposición simulada, exposición a radiación de RF combinada con o sin H2O2 o menadiona. El nivel de ROS intracelular se midió por citometría de flujo utilizando la sonda fluorescente diacetato de diclorofluoresceína. Los niveles de ROS intracelulares no se vieron afectados de manera consistente por la exposición a la radiación de RF combinada sola de manera dependiente del tiempo en células U87, PC12 o SH-SY5Y. En las células neuronales expuestas a la radiación de RF combinada con H2O2 o menadiona, los niveles de ROS intracelulares no mostraron una alteración estadísticamente significativa en comparación con la exposición a menadiona o H2O2 solos. Estos hallazgos indican que ni la radiación de RF combinada sola ni la radiación de RF combinada con menadiona o H2O2 influyen en el nivel intracelular de ROS en células neuronales como U87, PC12 o SH-SY5Y. 
 
(E) Kaprana AE, Chimona TS, Papadakis CE, Velegrakis SG, Vardiambasis IO, Adamidis G, Velegrakis GA. Cambios en la respuesta auditiva del tronco encefálico durante la exposición a la radiación GSM-900: un estudio experimental. Audiol Neurootol. 16(4):270-276, 2011. (HU, EE) 
El objetivo del presente estudio fue investigar los posibles cambios electrofisiológicos relacionados con el tiempo en la vía auditiva durante la exposición al campo electromagnético del teléfono móvil. Treinta conejos sanos fueron inscritos en un estudio experimental de exposición a la radiación GSM-900 durante 60 min y se registraron las respuestas auditivas del tronco encefálico (ABR) a intervalos de tiempo regulares durante la exposición. Los sujetos del estudio fueron irradiados a través de un transmisor de radio de potencia y frecuencia ajustables para la simulación de emisión del teléfono móvil GSM-900, diseñado y fabricado de acuerdo con las necesidades del experimento. La latencia absoluta media de las ondas III-V mostró un retraso estadísticamente significativo (p < 0,05) después de 60, 45 y 15 min de exposición a la radiación electromagnética de 900 MHz, respectivamente. Se encontró que la latencia entre ondas I-III se prolongaba después de 60 min de exposición a la radiación en correspondencia con el retraso de latencia absoluta de la onda III. Se encontró que las latencias entre ondas IV y III-V tenían un retraso estadísticamente significativo (p < 0,05) después de 30 min de radiación. No se encontró un retraso estadísticamente significativo para los mismos parámetros ABR en los registros del oído contralateral a la fuente de radiación a los 60 minutos de exposición a la radiación en comparación con el ABR basal. Las mediciones de ABR volvieron a los registros basales 24 h después de la exposición a la radiación electromagnética de 900 MHz. La prolongación de las latencias de intervalo IV y III-V indica que la exposición a los campos electromagnéticos emitidos por el teléfono móvil puede afectar la actividad electrofisiológica normal del sistema auditivo, y estos hallazgos se ajustan al patrón de respuestas generales a un factor estresante. 
(MI) Karaca E, Durmaz B, Aktug H, Yildiz T, Guducu C, Irgi M, Koksal MG, Ozkinay F,
Gunduz C, Cogulu O. El efecto genotóxico de las ondas de radiofrecuencia en el cerebro de ratones. J Neurooncol. 106(1):53-58, 2012. (CS, CH) 
El uso de teléfonos móviles ha suscitado inquietudes sobre los efectos de las ondas de radiofrecuencia (RF) en la salud, y existen cuestiones y debates científicos sobre la seguridad de estos instrumentos en la vida diaria. El objetivo de este estudio es evaluar los efectos genotóxicos de las ondas de radiofrecuencia en un modelo experimental de cultivo de células cerebrales. Los cultivos de células cerebrales de los ratones se expusieron a señales de 10,715 GHz con una tasa de absorción específica (SAR) de 0,725 W/kG durante 6 h en 3 días a 25 °C para comprobar los cambios en el ensayo de micronúcleos (MNi) y en la expresión de 11 genes proapoptóticos y antiapoptóticos. Se descubrió que la tasa de MNi aumentó 11 veces y la expresión de STAT3 disminuyó 7 veces en los cultivos de células que fueron expuestos a RF. Los teléfonos móviles que propagan RF pueden dañar el ADN y cambiar la expresión genética en las células cerebrales. 
(MI) Kesari KK, Kumar S, Behari J. La radiación de microondas de 900 MHz promueve la oxidación en el cerebro de ratas. Electromagn Biol Med. 30(4):219-234, 2011. (AS, CE, CH, OX) 
Recientemente, ha habido varios informes que hacen referencia a los efectos perjudiciales debido a la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF). Se prestó especial atención a investigar el efecto de la exposición al teléfono móvil en el cerebro de la rata. Dado que el mecanismo integrador de todo el cuerpo se encuentra en el cerebro, es sugerente analizar sus aspectos bioquímicos. Para esto, ratas Wistar de 35 días de edad fueron expuestas a un teléfono móvil durante 2 h por día durante una duración de 45 días donde la tasa de absorción específica (SAR) fue de 0,9 W / kg. Los animales se dividieron en dos grupos: grupo expuesto simulado (n = 6) y grupo expuesto (n = 6). Nuestras observaciones indican una disminución significativa (P < 0,05) en el nivel de glutatión peroxidasa, superóxido dismutasa y un aumento en la actividad de la catalasa. Además, la proteína quinasa muestra una disminución significativa en el grupo expuesto (P < 0,05) del hipocampo y todo el cerebro. Además, se observó una disminución significativa (P < 0,05) en el nivel de melatonina pineal y un aumento significativo (P < 0,05) en la creatina quinasa y la caspasa 3 en el grupo expuesto de cerebro completo en comparación con el grupo expuesto simuladamente. Finalmente, también se registró un aumento significativo en el nivel de ROS (especies reactivas de oxígeno) (P < 0,05) . El estudio concluye que una reducción o un aumento en las actividades de las enzimas antioxidantes, proteína quinasa C, melatonina, caspasa 3 y creatina quinasa están relacionadas con la sobreproducción de especies reactivas de oxígeno (ROS) en animales expuestos a la radiación de teléfonos móviles. Nuestros hallazgos sobre estos biomarcadores son indicaciones claras de posibles implicaciones para la salud.
(E) Khullar S1, Sood A2, Sood S3. Respuestas auditivas del tronco encefálico y campos electromagnéticos generados por teléfonos móviles . Indian J Otolaryngol Head Neck Surg. 65(Suppl 3):645-649, 2013. (HU, EE) 
de teléfonos móviles en todo el mundo se ha multiplicado y actualmente supera los 2.000 millones. Sin embargo, este avance tecnológico, como muchos otros, va acompañado de un aumento progresivo de la frecuencia e intensidad de las ondas electromagnéticas sin tener en cuenta las consecuencias para la salud. El objetivo de nuestro estudio era avanzar en nuestra comprensión de los posibles efectos adversos de los teléfonos móviles GSM en las respuestas auditivas del tronco encefálico (ABR). Se seleccionaron 60 sujetos para el estudio y se dividieron en tres grupos de 20 cada uno en función de su uso de teléfonos móviles . Se registraron sus ABR y se analizaron para la latencia de las ondas IV, así como las latencias entre picos I-III, IV y III-V (en ms). Los resultados no revelaron diferencias significativas en los parámetros ABR entre el grupo A (control) y el grupo B (grupo C).
	grupo) y el grupo B (sujetos que utilizan
	móvil
	teléfonos durante un máximo de 30 minutos al día durante 5 años).

	Sin embargo, la latencia de las ondas se prolongó significativamente en el grupo C (sujetos que usaban el móvil) . 


Los participantes que usaron teléfonos móviles durante 10 años durante un máximo de 30 minutos al día, en comparación con el grupo de control, concluyeron que la exposición prolongada a los teléfonos móviles puede afectar la conducción en la parte periférica de la vía auditiva . Sin embargo, es necesario realizar más investigaciones para estudiar los efectos a largo plazo de los teléfonos móviles , en particular de las tecnologías más nuevas, como los teléfonos inteligentes y la tecnología 3G.
 
(NORDESTE) Kim HS, An YS, Paik MJ, Lee YS, Choi HD, Kim BC, Pack JK, Kim N, Ahn YH. Los efectos de la exposición al 915 Identificación por radiofrecuencia de MHz sobre el metabolismo de la glucosa cerebral en ratas: un estudio de micro-PET con [F-18] FDG. Int J Radiat Biol. 7 de mayo de 2013. [Epub antes de la impresión] (AS, CE, CC, CH)
 
Objetivo: Investigamos el efecto de la exposición de cuerpo entero a la identificación por radiofrecuencia (RFID) de 915 MHz en el metabolismo de la glucosa cortical de ratas mediante tomografía por emisión de positrones con 18 F-desoxiglucosa (FDG-PET). Materiales y métodos: Las ratas Sprague-Dawley macho se dividieron en tres grupos: grupo control en jaula, grupo expuesto simuladamente y grupo expuesto a RFID. Las ratas fueron expuestas a la RFID de 915 MHz durante 8 h diarias, 5 días a la semana, durante 2 o 16 semanas. La tasa de absorción específica (SAR) promedio de cuerpo entero fue de 4 W/kg para el campo de la señal RFID de 915 MHz. Las imágenes FDG-PET se obtuvieron el día después de la exposición a la RFID, utilizando micro-PET con un trazador FDG. Con una estación de trabajo de imágenes funcionales Xeleris, se midieron los valores absolutos en las regiones de interés (ROI) en las cortezas frontal, temporal y parietal y el cerebelo. Los valores de ROI cortical se normalizaron con respecto al valor cerebeloso y se compararon. Resultados: Los datos mostraron que la tasa metabólica relativa de la glucosa cerebral no varió en las cortezas frontal, temporal y parietal de las ratas expuestas a la RFID de 915 MHz, en comparación con las ratas de los grupos de control en jaula y de exposición simulada. Conclusión: Nuestros resultados sugieren que la exposición a la radiación RFID de 915 MHz no causó un efecto significativo de larga duración en el metabolismo de la glucosa en el cerebro de la rata. 
 
(NORDESTE) Kim TH, Huang TQ, Jang JJ, Kim MH, Kim HJ, Lee JS, Pack JK, Seo JS, Park WY. La exposición local a la radiación de radiofrecuencia de 849 MHz y 1763 MHz en cabezas de ratones no induce muerte celular ni proliferación celular en el cerebro. Exp Mol Med. 40(3):294-303, 2008. (AS, CE, CC) Fe de erratas en: Exp Mol Med. 31 de agosto de 2008;40(4):477. Kim, Tae-Hyoung [corregido a Kim, Tae-Hyung].  
 
Aunque no hay evidencia directa que demuestre los cambios celulares y moleculares inducidos por la radiación de radiofrecuencia (RF) en sí, no podemos excluir por completo la posibilidad de cualquier efecto biológico de la radiación de frecuencia de teléfono móvil. Establecimos una cámara de exposición tipo carrusel para 849 MHz o 1763 MHz de radiación de RF de teléfono móvil para exponer RF a las cabezas de ratones C57BL. En esta cámara, los animales fueron irradiados de forma intermitente a 7,8 W/kg durante un máximo de 12 meses. Durante este período, los pesos corporales de 3 grupos (simulado, RF de 849 MHz y RF de 1763 MHz) no mostraron ninguna diferencia entre los grupos. Los tejidos cerebrales se obtuvieron de 3 grupos a los 6 meses y 12 meses para examinar las diferencias en la histología y la proliferación celular entre los grupos de control y de exposición a RF, pero no pudimos encontrar ningún cambio con la radiación de RF. Asimismo, no pudimos encontrar cambios en la expresión y distribución de NeuN y GFAP en hipocampo y cerebelo, ni en muerte celular por ensayo TUNEL en grupos de exposición a RF. A partir de estos datos, concluimos que la exposición crónica a la radiación de RF de 849 MHz y 1763 MHz a una
Una tasa de absorción específica (SAR) de 7,8 W/kg no podría inducir alteraciones celulares como proliferación, muerte y gliosis reactiva. 
 
(NORDESTE) Kleinlogel H , Dierks T , Koenig T , Lehmann H , Minder A , Berz R. Efectos de los campos electromagnéticos débiles de los teléfonos móviles (GSM, UMTS) sobre el bienestar y el EEG en reposo. Bioelectromagnetismo. 29(6):479-487, 2008a. (HU, BE, EE) 
Los teléfonos móviles modernos emiten campos electromagnéticos (CEM) que van desde los 900 a los 2000 MHz y que, según se ha sugerido, influyen en el bienestar, la atención y los parámetros neurológicos de los usuarios de teléfonos móviles. Hasta la fecha, la mayoría de los estudios han investigado los CEM del Sistema Global de Comunicaciones Móviles (GSM) y solo unos pocos estudios se han centrado en los campos electromagnéticos universales de las comunicaciones móviles.
Sistema de telecomunicaciones (UMTS)-CEM. Por consiguiente, probamos los efectos de ambos tipos de CEM, UMTS de 1950 MHz (SAR 0,1 y 1 W/kg) y GSM pulsado de 900 MHz (1 W/kg), sobre el bienestar y el electroencefalograma en reposo controlado por la vigilia. (ojos cerrados) en 15 sujetos sanos, diestros. Se utilizó un procedimiento de prueba de doble ciego, aleatorizado y cruzado. Ni el CEM UMTS ni el CEM GSM produjeron cambios significativos en los parámetros medidos en comparación con la exposición simulada. Los resultados no aportan ninguna evidencia de un efecto nocivo del CEM en usuarios normales y sanos de teléfonos móviles. 
(NORDESTE) Kleinlogel H , Dierks T , Koenig T , Lehmann H , Minder A , Berz R. Efectos de los campos electromagnéticos débiles de los teléfonos móviles (GSM, UMTS) sobre los potenciales relacionados con eventos y las funciones cognitivas. Bioelectromagnetismo. 29(6):488-497, 2008b. (HU, EE, BE) 
Los teléfonos móviles modernos emiten campos electromagnéticos (CEM) que van desde los 900 a los 2000 MHz, los cuales se cree que tienen influencia en el bienestar, la atención y los parámetros neurológicos de los usuarios de teléfonos móviles. Hasta ahora, la mayoría de los estudios han investigado los CEM del Sistema Global de Comunicaciones Móviles (GSM) y solo unos pocos estudios se han centrado en los CEM del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS). Por lo tanto, probamos los efectos de ambos tipos de CEM presentados unilateralmente, UMTS 1950 (0,1 y 1 W/kg) y GSM 900 MHz pulsado (1 W/kg), sobre el P100 occipital evocado visualmente, el P300 de una prueba de rendimiento continuo, el N100 central evocado auditivamente y el P300 durante una tarea impar, así como sobre los respectivos parámetros de comportamiento, tiempo de reacción y reacciones falsas, en 15 sujetos diestros sanos. Se utilizó una aplicación cruzada, aleatorizada y doble ciego del procedimiento de prueba. Ni los campos electromagnéticos UMTS ni los GSM produjeron cambios significativos en los parámetros medidos en comparación con la exposición simulada. Los resultados no aportan ninguna prueba de un efecto nocivo de los campos electromagnéticos en usuarios normales y sanos de teléfonos móviles. 
(MI) Köktürk S, Yardimoglu M, Celikozlu SD, Dolanbay EG, Cimbiz A. Efecto de
Extracto de Lycopersicon esculentum sobre la apoptosis en el cerebelo de la rata, tras la exposición prenatal y posnatal a un campo electromagnético. Exp Ther Med. 6(1):52-56, 2013. (AS, CE, DE, CC) 
 
La expansión de la tecnología de los teléfonos móviles ha suscitado inquietudes en relación con el efecto de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) de 900 MHz en el sistema nervioso central. En la actualidad, el cerebro humano en desarrollo está expuesto regularmente a teléfonos móviles, antes y después del nacimiento. Varios estudios han demostrado los efectos agudos de la exposición a CEM durante los períodos pre y postnatal; sin embargo, los efectos crónicos de la exposición a CEM son menos comprendidos. Por lo tanto, el objetivo del presente estudio fue determinar los efectos crónicos de los CEM en el cerebelo de ratas pre y postnatal. El grupo de control se mantuvo en las mismas condiciones que los grupos experimentales, sin exposición a CEM. En el grupo CEM1, las ratas estuvieron expuestas a CEM durante los períodos pre y postnatal (hasta el día 80 postnatal). En el grupo CEM2, las ratas también estuvieron expuestas a CEM pre y postnatal; además, se les proporcionó un suplemento oral diario de extracto de Lycopersicon esculentum ( ∼ 2 g/kg). A continuación, se contó el número de neuronas de Purkinje y células granulares marcadas con caspasa-3 presentes en las ratas de los grupos de control y experimentales. Se estudiaron los cambios neurodegenerativos mediante tinción con violeta de cresilo y se evaluaron estos cambios. En comparación con los animales de control, el grupo EMF1 demostró un aumento significativo en el número de neuronas de Purkinje y células granulares marcadas con caspasa-3 presentes en el cerebelo (P < 0,001). Sin embargo, en comparación con el grupo EMF1, el grupo EMF2 exhibió significativamente menos neuronas de Purkinje y células granulares marcadas con caspasa-3 en el cerebelo. En el grupo EMF1, se reveló que las neuronas de Purkinje habían sufrido cambios degenerativos neuronales oscuros. Sin embargo, la presencia de neuronas de Purkinje oscuras se redujo en el grupo EMF2, en comparación con el grupo EMF1. Los resultados indicaron que la apoptosis y la neurodegeneración en ratas expuestas a EMF durante los períodos pre y postnatales pueden reducirse con la terapia con extracto de Lycopersicon esculentum . 
 
(NORDESTE) Krause CM, Pesonen M, Haarala Björnberg C, Hämäläinen H. Efectos de la exposición a teléfonos móviles de onda pulsada y continua de 902 MHz en la actividad oscilatoria cerebral durante el procesamiento cognitivo. Bioelectromagnetismo. 28(4):296-308, 2007. (HU, EE) 
El objetivo de los estudios doble ciego actuales fue replicar parcialmente los estudios de Krause et al. [2000ab, 2004] e investigar más a fondo los posibles efectos de los campos electromagnéticos (CEM) emitidos por los teléfonos móviles (MP) en las respuestas del EEG (electroencefalograma) de desincronización/sincronización relacionada con eventos (ERD/ERS) durante el procesamiento cognitivo. Se reclutaron dos grupos, ambos compuestos por 36 participantes masculinos. Un grupo realizó una tarea de memoria auditiva y el otro realizó una tarea de memoria de trabajo visual en seis condiciones de exposición: SHAM (sin CEM), CW (CEM de onda continua) y PM (CEM modulado por pulso) durante la exposición del lado izquierdo y derecho, mientras se registraba el EEG. En línea con nuestros estudios anteriores, observamos que la exposición a CEM tuvo efectos modestos en las respuestas oscilatorias cerebrales en el rango de frecuencia alfa (aproximadamente 8-12 Hz) y no tuvo efectos en las medidas conductuales. Sin embargo, los efectos en el EEG fueron variables, no sistemáticos e incoherentes con los informes anteriores. Concluimos que los efectos de los campos electromagnéticos en las respuestas oscilatorias del cerebro pueden ser sutiles, variables y difíciles de reproducir por razones desconocidas. 
(MI) Kumar RS , Sareesh NN , Nayak S , Mailankot M. Hipoactividad de ratas Wistar expuestas a teléfonos móviles en un laberinto en cruz elevada. Indian J Physiol Pharmacol. 53(3):283-286, 2009. (AS, BE)
No hay resumen disponible. De la sección de discusión: “En conclusión, nuestros resultados preliminares indican cambios de conducta inducidos por la exposición a teléfonos móviles en ratas, expresados como déficit en la exploración con los brazos abiertos en laberintos elevados en cruz”. 
(MI) Kumlin T, Iivonen H, Miettinen P, Juvonen A, van Groen T, Puranen L, Pitkäaho R, Juutilainen J, Tanila H. La radiación de los teléfonos móviles y el cerebro en desarrollo: efectos morfológicos y de comportamiento en ratas juveniles. Radiat Res. 168(4):471-479, 2007. (COMO, CE, ME, BE) 
El uso cada vez mayor de teléfonos móviles por parte de niños y adolescentes ha suscitado inquietudes sobre su seguridad. Abordar estas inquietudes es difícil, porque no hay datos disponibles sobre los posibles efectos de la exposición prolongada a campos de radiofrecuencia (RF) durante el desarrollo del sistema nervioso. Se evaluaron los posibles cambios morfológicos y funcionales en el sistema nervioso central de ratas Wistar macho jóvenes expuestas a una señal de teléfono móvil de 900 MHz durante 2 h/día, 5 días a la semana. Después de 5 semanas de exposición a tasas de absorción de energía específica promedio de cuerpo entero de 0,3 o 3,0 W/kg o exposición simulada, se examinaron histológicamente seis ratas por grupo y las 18 ratas restantes por grupo se sometieron a pruebas de comportamiento. No se detectaron cambios degenerativos, neuronas muertas o efectos sobre la fuga de la barrera hematoencefálica. No se observaron diferencias entre grupos en la prueba de campo abierto, más la prueba del laberinto o las pruebas de respuesta de sobresalto acústico. Sin embargo, en la prueba del laberinto acuático se detectó una mejora significativa del aprendizaje (P = 0,012) y de la memoria (P = 0,01) en las ratas expuestas a campos de radiofrecuencia. Los resultados no indican una amenaza grave para el cerebro en desarrollo a causa de la radiación de los teléfonos móviles a intensidades relevantes para la exposición humana. Sin embargo, el interesante hallazgo de una mejora del aprendizaje y de la memoria justifica más estudios. 
(NORDESTE) Kwon MS, Jääskeläinen SK, Toivo T, Hämäläinen H. No hay efectos del campo electromagnético de los teléfonos móviles en la respuesta auditiva del tronco encefálico. Bioelectromagnética. 31(1):48-55, 2010a. (HU, EE) 
El presente estudio investigó los posibles efectos del campo electromagnético (CEM) emitido por un teléfono móvil GSM ordinario (902,4 MHz pulsado a 217 Hz) en el procesamiento auditivo del tronco encefálico. Se registraron las respuestas auditivas del tronco encefálico (ABR) en 17 adultos jóvenes sanos, sin un teléfono móvil al inicio, y luego con un teléfono móvil en la oreja en condiciones de CEM activado y desactivado. Se compararon las amplitudes, latencias e intervalos entre ondas de los principales componentes ABR (ondas I, III, V) entre las tres condiciones. Las formas de onda ABR no mostraron diferencias significativas debido a la exposición, lo que sugiere que la exposición a corto plazo a los CEM de los teléfonos móviles no afectó la transmisión de estímulos sensoriales desde la cóclea hasta el mesencéfalo a lo largo de la corteza cerebral. las vías auditivas del nervio auditivo y del tronco encefálico. 
(NORDESTE) Kwon MS, Huotilainen M, Shestakova A, Kujala T, Näätänen R, Hämäläinen H. No hay efectos del uso de teléfonos móviles en la detección de cambios auditivos corticales en niños: un estudio ERP. Bioelectromagnética. 31(3):191-199, 2010b. (HU, EE) 
Investigamos el efecto del uso del teléfono móvil en la memoria sensorial auditiva en niños. Se registraron los potenciales relacionados con eventos auditivos (ERP), P1, N2, negatividad de desajuste (MMN) y P3a de 17 niños, de 11 a 12 años, en el paradigma de múltiples características desarrollado recientemente. Este paradigma permite determinar el perfil de detección de cambios neuronales que consiste en varios tipos diferentes de cambios acústicos. Durante la grabación, se colocó un teléfono móvil GSM (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) común que emitía un campo electromagnético (EMF) de 902 MHz (pulsado a 217 Hz) en la oreja, sobre el área temporal izquierda o derecha (SAR(1g) = 1,14 W/kg, SAR(10g) = 0,82 W/kg, valor pico = 1,21 W/kg). El EMF estaba encendido o apagado de manera simple ciego. Descubrimos que una exposición breve (dos bloques de 6 minutos para cada lado) a los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles no tiene efectos estadísticamente significativos en el perfil de detección de cambios neuronales medido con el MMN. Además, se demostró que el paradigma de múltiples características es adecuado para estudios de precisión de la percepción y memoria sensorial en niños. Sin embargo, cabe señalar que el presente estudio solo tenía suficiente potencia estadística para detectar un tamaño de efecto grande.
(NE) Kwon MS, Vorobyev V, Kännälä S, Laine M, Rinne JO, Toivonen T, Johansson J, Teräs M, Joutsa J, Tuominen L, Lindholm H, Alanko T, Hämäläinen H. No hay efectos de la radiación de teléfonos móviles GSM a corto plazo en el flujo sanguíneo cerebral medido mediante tomografía por emisión de positrones. Bioelectromagnética. 33(3):247-256, 2012. (HU, PE) 
El presente estudio investigó los efectos de la radiación de los teléfonos móviles GSM de 902,4 MHz en el flujo sanguíneo cerebral mediante tomografía por emisión de positrones (PET) con el trazador de O-agua (15). Quince sujetos varones jóvenes, sanos y diestros fueron expuestos a la radiación del teléfono desde tres lugares diferentes (oído izquierdo, oído derecho, frente) y a una exposición simulada para probar los posibles efectos de la exposición en las regiones cerebrales cercanas a la fuente de exposición. Se adquirieron imágenes de O-PET de [¹ ⁵ O]H ₂ de todo el cerebro 12 veces, 3 para cada condición, en un orden contrabalanceado. Los sujetos fueron expuestos durante 5 minutos en cada exploración mientras realizaban una tarea de vigilancia visual simple. También se midió la temperatura en la región de la cabeza (frente, ojos, mejillas, canales auditivos) durante la exposición. La exposición indujo un ligero aumento de la temperatura en los canales auditivos, pero no afectó la hemodinámica cerebral ni el rendimiento de la tarea. Los resultados no proporcionaron evidencia de efectos agudos de la radiación de los teléfonos móviles a corto plazo sobre el flujo sanguíneo cerebral. 
(MI) Kwon MS, Vorobyev V, Kännälä S, Laine M, Rinne JO, Toivonen T, Johansson J, Teräs M, Lindholm H, Alanko T, Hämäläinen H. La radiación de los teléfonos móviles GSM suprime el metabolismo de la glucosa en el cerebro. J Metab del flujo sanguíneo cerebral. 31(12):2293-2301, 2011. (HU, PE) 
Investigamos los efectos de la radiación de los teléfonos móviles sobre el metabolismo de la glucosa cerebral utilizando tomografía por emisión de positrones (PET) de alta resolución con el trazador (18)F-desoxiglucosa (FDG).
Una vida media larga (109 minutos) del isótopo (18)F permitió una condición de exposición natural y prolongada fuera del escáner PET. Trece sujetos varones diestros jóvenes fueron expuestos a una señal de 902,4 MHz modulada por pulsos del Sistema Global para Comunicaciones Móviles durante 33 minutos, mientras realizaban una tarea de vigilancia visual simple. También se midió la temperatura en la región de la cabeza (frente, ojos, mejillas, canales auditivos) durante la exposición. Las imágenes PET con (18)F-desoxiglucosa adquiridas después de la exposición mostraron que la tasa metabólica cerebral relativa de la glucosa se redujo significativamente en la unión temporoparietal y el lóbulo temporal anterior del hemisferio derecho ipsilateral a la exposición. También se observó un aumento de la temperatura en el lado expuesto de la cabeza, pero la magnitud fue muy pequeña. La exposición no afectó el rendimiento de la tarea (tiempo de reacción, tasa de error). Nuestros resultados muestran que la exposición a corto plazo al teléfono móvil puede suprimir localmente el metabolismo energético cerebral en humanos. 
(NORDESTE) Kwon MS , Kujala T , Huotilainen M , Shestakova A , Näätänen R , Hämäläinen H. Procesamiento de información auditiva preatentiva bajo exposición al campo electromagnético del teléfono móvil GSM de 902 MHz: un estudio de negatividad de desajuste (MMN). Bioelectromagnética. 30(3):241-248, 2009. (HU, EE) 
Estudios previos sobre los efectos del campo electromagnético (CEM) de los teléfonos móviles en varios componentes del potencial relacionado con eventos (PRE) han arrojado resultados inconsistentes e incluso contradictorios, y a menudo no han sido replicados. La negatividad de desajuste (NMM) es un componente del PRE auditivo provocado por estímulos poco frecuentes (desviados) que difieren en algunas características físicas de los estímulos frecuentes repetitivos (estándar) en una secuencia de sonido. El NMM proporciona una medida sensible para la discriminación de características del estímulo auditivo cortical, independientemente de la atención y otros factores contaminantes. En este estudio, se registraron las respuestas de la MMN a los cambios de duración, intensidad, frecuencia y brecha en adultos jóvenes sanos (n = 17), utilizando un paradigma de múltiples características que incluía varios tipos de cambio auditivo en la misma secuencia de estímulos, mientras se colocaba un teléfono móvil GSM en cada oído con el EMF (902 MHz pulsado a 217 Hz; SAR(1g) = 1,14 W/kg, SAR(10g) = 0,82 W/kg, valor pico = 1,21 W/kg, medido con un fantasma SAM) encendido o apagado. Se provocó una MMN en todos los tipos desviados, mientras que su amplitud y latencia no mostraron diferencias significativas debido a la exposición a EMF para ningún tipo desviado. En el presente estudio, no encontramos evidencia concluyente de que la exposición aguda a los EMF de los teléfonos móviles GSM afecte el procesamiento de detección de cambios auditivos corticales reflejados por la MMN. 
(MI) Lee KS, Choi JS, Hong SY, Son TH, Yu K. La radiación electromagnética de los teléfonos móviles activa la señalización de MAPK y regula la viabilidad en Drosophila. Bioelectromagnetismo. 29(5):371-379, 2008. (AS, CC) 
Los teléfonos móviles se utilizan ampliamente en el mundo moderno. Sin embargo, los efectos biológicos de la radiación electromagnética producida por los teléfonos móviles son en gran medida desconocidos. En este informe, mostramos los efectos biológicos del campo electromagnético (CEM) de 835 MHz del teléfono móvil en el sistema modelo de Drosophila. Cuando las moscas se expusieron a la tasa de absorción específica (SAR) 1,6
W/kg, que es el límite de exposición propuesto por el Instituto Nacional Estadounidense de Estándares
(ANSI), más del 90% de las moscas eran viables incluso después de la exposición de 30 h. Sin embargo, en la exposición fuerte a EMF SAR 4.0 W/kg, la viabilidad disminuyó a partir de la exposición de 12 h. Estas exposiciones a EMF desencadenaron una respuesta de estrés y aumentaron la producción de especies reactivas de oxígeno. Las exposiciones a EMF también activaron la señalización de la quinasa regulada por señal extracelular (ERK) y la quinasa N-terminal c-Jun (JNK), pero no la señalización de la quinasa p38. Curiosamente, SAR 1.6 W/kg activó principalmente la señalización de ERK y la expresión de un gen antiapoptótico, mientras que SAR 4.0 W/kg activó fuertemente la señalización de JNK y la expresión de genes apoptóticos. Además, SAR 4.0 W/kg amplificó el número de células apoptóticas en el cerebro de la mosca. Estos hallazgos demuestran que el límite de exposición a la radiación electromagnética propuesto por ANSI desencadenó la señalización de supervivencia de ERK, pero la fuerte radiación electromagnética activó la señalización apoptótica de JNK en Drosophila. 
(MI) Leung S, Croft RJ, McKenzie RJ, Iskra S, Silber B, Cooper NR, O'Neill B, Cropley V, Diaz-Trujillo A, Hamblin D, Simpson D. Efectos de los teléfonos móviles 2G y 3G en el rendimiento y la electrofisiología en adolescentes, adultos jóvenes y adultos mayores. Clin Neurophysiol. 122(11):2203-2216, 2011. (HU, AD, BE, EE) 
OBJETIVO: Este estudio examinó el procesamiento sensorial y cognitivo en adolescentes, adultos jóvenes y adultos mayores, cuando se expusieron a señales de teléfonos móviles de segunda (2G) y tercera (3G) generación. MÉTODOS: Las pruebas empleadas fueron la prueba auditiva Oddball de 3 estímulos y la prueba N-back. Se evaluó a cuarenta y un jóvenes de 13 a 15 años, cuarenta y dos de 19 a 40 años y veinte de 55 a 70 años utilizando un diseño cruzado doble ciego, donde cada participante recibió exposiciones simuladas, 2G y 3G, separadas por al menos 4 días. RESULTADOS: Tarea Oddball de 3 estímulos: Conductual:
La precisión y el tiempo de reacción de las respuestas a los objetivos no se vieron afectados por la exposición.
Electrofisiológico: se encontró N1 aumentado en la condición 2G (independientemente del grupo de edad). Tarea N-back: Conductual: los grupos combinados se desempeñaron con menor precisión durante la exposición 3G (en comparación con la condición simulada), y las pruebas post hoc encontraron este efecto por separado en los adolescentes. solamente. Electrofisiológico: se encontraron respuestas ERD/ERS retardadas de la potencia alfa tanto en condiciones 3G como 2G (en comparación con el estudio simulado; independientemente del grupo de edad). CONCLUSIÓN: Al emplear tareas adaptadas al nivel de capacidad de cada individuo, este estudio respalda un efecto de la exposición aguda a 2G y 3G en la función cognitiva humana. SIGNIFICADO: La sutileza del efecto del teléfono móvil en la cognición en nuestro estudio sugiere que es importante tener en cuenta las diferencias individuales en futuras investigaciones sobre teléfonos móviles.
(NORDESTE) Lipping T, Rorarius M, Jäntti V, Annala K, Mennander A, Ferenets R, Toivonen T, Toivo T, Värri A, Korpinen L. Uso del control no lineal de la hipersensibilidad inducida por anestesia del EEG en el nivel de supresión de ráfagas para evaluar los efectos de la radiación de radiofrecuencia en la función cerebral. Nonlinear Biomed Phys. 3(1):5, 2009. (AS, IA, EE) 
ANTECEDENTES: En este estudio, que investiga los efectos de la radiación de los teléfonos móviles en animales de prueba, se anestesiaron once cerdos hasta el nivel en el que aparece un patrón de supresión de ráfagas en el electroencefalograma (EEG). En este nivel de anestesia, tanto los sujetos humanos como los animales muestran una alta sensibilidad a los estímulos externos que producen ráfagas de EEG durante la supresión. El fenómeno de supresión de ráfagas representa un sistema de control no lineal, en el que el EEG de baja amplitud cambia abruptamente a ráfagas de amplitud muy alta. Este cambio puede ser desencadenado por estímulos muy menores y el fenómeno se ha descrito como hipersensibilidad. Para probar si también la estimulación por radiofrecuencia (RF) puede desencadenar este control no lineal, los animales fueron expuestos a una señal modulada por pulsos de un teléfono móvil GSM a 890 MHz. En la primera fase del experimento, la estimulación del campo electromagnético (CEM) se encendió y apagó aleatoriamente y se estudió la relación entre las ráfagas de EEG y los inicios y puntos finales de la estimulación EMF. En la segunda fase se aplicó una estimulación RF continua a 31 W/kg durante 10 minutos. Se registraron el ECG, el EEG y la temperatura subcutánea. RESULTADOS: No se observó correlación entre la exposición y la ocurrencia de ráfagas de EEG en las mediciones de la fase I. No se observaron cambios significativos en la actividad del EEG de los cerdos durante las mediciones de la fase II, aunque se aplicaron varios métodos de análisis de señales de EEG. La temperatura medida subcutáneamente de la cabeza de los cerdos aumentó 1,6 grados C y la frecuencia cardíaca 14,2 lpm en promedio durante los períodos de exposición de 10 minutos. CONCLUSIÓN: No se confirmó la hipótesis de que la radiación RF produciría una estimulación sensorial del sistema somatosensorial, auditivo o visual o afectaría directamente al cerebro para producir ráfagas de EEG durante la supresión. 
(E) Liu ML, Wen JQ, Fan YB. Posible protección de los polifenoles del té verde contra la lesión inducida por la radiación electromagnética de 1800 MHz en las neuronas corticales de ratas. Neurotox Res. 20(3):270-276, 2011. (CS, IA, CC, OX) 
Los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM) son perjudiciales para la salud pública, pero el mecanismo de antirradiación aún no está claro. El presente estudio se realizó para investigar los posibles efectos protectores de los polifenoles del té verde contra la lesión inducida por la radiación electromagnética en las neuronas corticales de rata cultivadas. En este estudio, se utilizaron polifenoles del té verde en las neuronas corticales cultivadas expuestas a CEM de 1800 MHz por el teléfono móvil. Descubrimos que la irradiación del teléfono móvil durante 24 horas indujo una marcada muerte celular neuronal en el MTT.
(bromuro de 3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difenil-tetrazolio) y TUNEL (etiquetado de extremos cortados con biotina-dUTP mediado por TdT), y los efectos protectores de los polifenoles del té verde sobre las neuronas corticales lesionadas se demostraron probando el contenido de proteína Bcl-2 Assaciated X (Bax) en el ensayo de inmunoprecipitación y el ensayo de transferencia Western. En los resultados de nuestro estudio, los aumentos inducidos por la irradiación del teléfono móvil en el contenido de Bax activo fueron inhibidos significativamente por los polifenoles del té verde, mientras que el contenido de Bax total no tuvo cambios marcados después del tratamiento con polifenoles del té verde . Nuestros resultados sugirieron un efecto neuroprotector de los polifenoles del té verde contra la lesión inducida por la irradiación del teléfono móvil en las neuronas corticales de rata cultivadas. 
(MI) Liu YX, Tai JL , Li GQ , Zhang ZW , Xue JH , Liu HS , Zhu H , Cheng JD , Liu YL , Li
AM , Zhang Y. La exposición a campos electromagnéticos TD-SCDMA de 1950 MHz afecta la apoptosis de los astrocitos a través de la vía dependiente de la caspasa-3. PLoS One. 7(8):e42332, 2012 .
(CS, CC) 
El uso de teléfonos móviles aumenta a nivel mundial. Sin embargo, todavía hay escasez de datos sobre el impacto de los campos electromagnéticos (CEM) en la salud humana. Este estudio investigó si la radiación CEM alteraría la biología de las células gliales y actuaría como un agente promotor de tumores. Expusimos astrocitos de rata y células de glioma C6 a TD-SCDMA de 1950 MHz durante 12, 24 y 48 h respectivamente, y descubrimos que la exposición a CEM tuvo efectos diferenciales en los astrocitos de rata y las células de glioma C6. Una exposición de 48 h dañó las mitocondrias e indujo una apoptosis significativa de los astrocitos. Además, la caspasa-3, un sello distintivo de la apoptosis, se destacó en los astrocitos después de 48 h de exposición a CEM, acompañada de una expresión significativamente mayor de bax y un nivel reducido de bcl-2. Los ensayos de tumorigenicidad demostraron que los astrocitos no formaron tumores tanto en los grupos de control como en los de exposición. Por el contrario, las células de glioma C6 no expuestas y las expuestas no muestran diferencias significativas tanto en las características biológicas como en la capacidad de formación de tumores. Por lo tanto, nuestros resultados implican que la exposición al campo electromagnético de 1950 MHz TD-SCDMA puede no promover la formación de tumores, pero la exposición continua daña las mitocondrias de los astrocitos e induce la apoptosis a través de una vía dependiente de la caspasa-3 con la participación de bax y bcl-2.
(MI) López-Martín E, Bregains J, Relova-Quinteiro JL, Cadarso-Suárez C, Jorge-Barreiro FJ, Ares-Pena FJ. La acción de la radiación GSM modulada por pulsos aumenta los cambios regionales en la actividad cerebral y la expresión de c-Fos en áreas corticales y subcorticales en un modelo de rata de propensión a convulsiones inducida por picrotoxina. J Neurosci Res. 87(6):1484-1499, 2009. (AS, CC, WS) 
La acción de la radiofrecuencia GSM modulada por pulsos de los teléfonos móviles se ha sugerido como un fenómeno físico que podría tener efectos biológicos sobre el sistema nervioso central de los mamíferos. En el presente estudio, las ratas expuestas a GSM tratadas previamente con picrotoxina mostraron diferencias en los signos clínicos y de EEG, y en la expresión de c-Fos en el cerebro, con respecto a las ratas tratadas con picrotoxina expuestas a una dosis equivalente de radiación no modulada. Ninguno de los tratamientos de radiación causó calentamiento tisular, por lo que se pueden descartar efectos térmicos. Los efectos más marcados de la radiación GSM sobre la expresión de c-Fos en ratas tratadas con picrotoxina se observaron en las estructuras límbicas, las áreas de la corteza olfatoria y las áreas subcorticales, el giro dentado y el núcleo lateral central del grupo de núcleos intralaminares talámicos. Los animales no tratados con picrotoxina expuestos a la radiación no modulada mostraron los niveles más altos de expresión neuronal de c-Fos en las áreas corticales. Estos resultados sugieren un efecto específico de la modulación de pulsos de la radiación GSM sobre la actividad cerebral de un modelo de rata con propensión a convulsiones inducida por picrotoxina e indican que esta radiación tipo teléfono móvil podría inducir cambios regionales en condiciones previas de preexcitabilidad de la activación neuronal. 
(MI) Loughran SP, McKenzie RJ, Jackson ML, Howard ME, Croft RJ. Diferencias individuales en los efectos de la exposición a teléfonos móviles en el sueño humano: replanteando el problema. Bioelectromagnetismo. 33(1):86-93, 2012. (HU, EE, SL) 
Se han demostrado efectos relacionados con la exposición al teléfono móvil en el electroencefalograma (EEG) humano tanto en estado de vigilia como de sueño, aunque con ligeras diferencias en la frecuencia afectada. Esta discrepancia, combinada con estudios que no lograron encontrar efectos, ha llevado a muchos a concluir que no existen efectos consistentes. Planteamos la hipótesis de que estas diferencias podrían deberse en parte a la variabilidad individual en la respuesta, y que las emisiones del teléfono móvil pueden de hecho tener efectos importantes pero diferenciales en la actividad cerebral humana. Veinte voluntarios de nuestro estudio anterior se sometieron a una noche de adaptación seguida de dos noches experimentales en las que se los expuso aleatoriamente a dos condiciones (activa y simulada), seguidas de un episodio de sueño de toda la noche. La potencia espectral del EEG aumentó en el rango de frecuencia del huso del sueño en los primeros 30 minutos del sueño sin movimientos oculares rápidos (no REM) después de la exposición activa. Este aumento fue más prominente en los participantes que mostraron un aumento en el estudio original. Estos resultados confirman hallazgos previos de emisiones similares a las del teléfono móvil que afectan al EEG durante el sueño no REM.
Es importante destacar que este efecto de bajo nivel también demostró ser sensible a la variabilidad individual. Además, esto indica que los resultados negativos anteriores no constituyen una prueba sólida de la falta de efecto y, dadas las implicaciones de largo alcance de la investigación sobre teléfonos móviles, es posible que debamos repensar la interpretación de los resultados y la manera en que se lleva a cabo la investigación en este campo. 
(NE) Loughran SP, Benz DC, Schmid MR, Murbach M, Kuster N, Achermann P. No se observa aumento de la sensibilidad en la actividad cerebral de los adolescentes expuestos a emisiones similares a las de los teléfonos móviles. Clin Neurophysiol. 124(7):1303-1308, 2013. (HU, BE, EE, AD)
OBJETIVO: Examinar la sensibilidad potencial de los adolescentes a la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF CEM), como los emitidos por los teléfonos móviles. 
MÉTODOS: En un diseño cruzado, aleatorizado y doble ciego, 22 adolescentes de 11 a 13 años (12 varones) se sometieron a tres sesiones experimentales en las que se los expuso a señales de campos electromagnéticos de radiofrecuencia similares a las de los teléfonos móviles a dos intensidades diferentes y a una sesión simulada. Durante la exposición, se realizaron tareas cognitivas y se registró un EEG de vigilia en tres puntos temporales posteriores a la exposición (0, 30 y 60 min). RESULTADOS: No se encontraron efectos significativos claros de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el EEG de vigilia o en el rendimiento cognitivo. CONCLUSIONES: En general, el estudio actual no pudo demostrar los efectos relacionados con la exposición observados previamente en el EEG de vigilia en adultos, y también proporciona más apoyo a la falta de influencia de la exposición similar a los teléfonos móviles en el rendimiento cognitivo. SIGNIFICADO: Los adolescentes no parecen ser más sensibles que los adultos a las emisiones de campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos móviles. 
(E) Lowden A , Akerstedt T , Ingre M , Wiholm C , Hillert L , Kuster N , Nilsson JP , Arnetz B.
Sueño tras exposición al teléfono móvil en sujetos con síntomas relacionados con el teléfono móvil. Bioelectromagnetismo. 32(1):4-14, 2011. (HU, EE, SL) 
Varios estudios muestran aumentos en la actividad para ciertas bandas de frecuencia (10-14 Hz) y parámetros puntuados visualmente durante el sueño después de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia. También se ha informado de una latencia REM acortada. Investigamos los efectos de una exposición a radiofrecuencia doble ciego (884 MHz, estándar de señalización GSM que incluye modo no DTX y DTX, psSAR de 10 g promediado en el tiempo de 1,4 W/kg) sobre la somnolencia autoevaluada y las mediciones objetivas de EEG durante el sueño. Cuarenta y ocho sujetos (edad media de 28 años) se sometieron a 3 h de exposición controlada (7:30-10:30 PM; activa o simulada) antes de dormir, seguida de un registro polisomnográfico de toda la noche en un laboratorio del sueño. Los resultados demostraron que después de la exposición, el tiempo en las Etapas 3 y 4 del sueño (SWS, sueño de ondas lentas) disminuyó en 9,5 min (12%) de un total de 78,6 min, y el tiempo en el sueño de la Etapa 2 aumentó en 8,3 min (4%) de un total de 196,3 min en comparación con el placebo. La latencia al sueño de la Etapa 3 también se prolongó en 4,8 min después de la exposición. El análisis de densidad de potencia indicó una activación mejorada en los rangos de frecuencia de 0,5-1,5 y 5,75-10,5 Hz durante los primeros 30 min del sueño de la Etapa 2, con 7,5-11,75 Hz elevados dentro de la primera hora del sueño de la Etapa 2, y bandas de 4,75-8,25 Hz elevadas durante la segunda hora del sueño de la Etapa 2. No se observaron cambios de potencia pronunciados en SWS o durante la tercera hora del sueño de la Etapa 2 puntuado. No se encontraron diferencias entre los controles y los sujetos con quejas previas de síntomas relacionados con el teléfono móvil . Los resultados confirman hallazgos previos de que la exposición a RF aumentó el rango alfa del EEG en el EEG del sueño e indicó un deterioro moderado del sueño. Además, las diferencias informadas en la sensibilidad al uso del teléfono móvil no se reflejaron en los parámetros del sueño. 
(MI) Lu Y , Xu S , He M , Chen C , Zhang L , Liu C , Chu F , Yu Z , Zhou Z , Zhong M. La administración de glucosa atenúa los déficits de memoria espacial inducidos por la exposición crónica a microondas de baja densidad de potencia. Physiol Behav. 106(5):631-637, 2012. (AS, CE, BE) 
Existen numerosas pruebas que indican que la administración de glucosa atenúa los déficits de memoria en roedores y humanos, y el deterioro cognitivo se ha asociado con una reducción del metabolismo y la captación de glucosa en ciertas regiones cerebrales, incluido el hipocampo. En el presente estudio, investigamos si el tratamiento con glucosa atenuó los déficits de memoria causados por la exposición crónica a microondas de baja densidad de potencia (MW) y el efecto de la exposición a MW en la captación de glucosa en el hipocampo. Expusimos ratas Wistar a una irradiación de MW pulsada de 2,45 GHz a una densidad de potencia de 1 mW/cm(2) durante 3 h/día, durante un máximo de 30 días. La exposición a MW indujo alteraciones del aprendizaje espacial y de la memoria en ratas. La captación de glucosa en el hipocampo también se redujo con la exposición a MW en ausencia o presencia de insulina, pero los niveles de glucosa e insulina en sangre no se vieron afectados. Sin embargo, estos déficits de memoria espacial se revirtieron con el tratamiento sistémico con glucosa. Nuestros resultados indican que la administración de glucosa atenúa los déficits de memoria espacial inducidos por la exposición crónica a MW de baja densidad de potencia, y la reducción de la captación de glucosa en el hipocampo puede estar asociada con el deterioro cognitivo causado por la exposición a MW. 
(MI) Luria R , Eliyahu I , Hareuveny R , Margaliot M , Meiran N. Efectos cognitivos de la radiación emitida por los teléfonos celulares: la influencia del lado y el tiempo de exposición. Bioelectromagnetismo. 30(3):198-204, 2009. (Véase también Hareuveny et al., 2011) (HU, BE) 
Este estudio examinó los efectos de la dependencia temporal de la exposición a la radiación de radiofrecuencia (RFR) emitida por teléfonos celulares GSM estándar en las funciones cognitivas de los humanos. Un total de 48 sujetos masculinos diestros sanos realizaron una tarea de memoria de trabajo espacial (que requería una respuesta con la mano izquierda o con la mano derecha) mientras estaban expuestos a uno de dos teléfonos GSM colocados a ambos lados de la cabeza. Los sujetos se dividieron aleatoriamente en tres grupos. Cada grupo fue expuesto a una de tres condiciones de exposición: lado izquierdo de la cabeza, lado derecho o exposición simulada. El experimento consistió en 12 bloques de ensayos. Se registraron los tiempos de respuesta (TR) y la precisión de las respuestas . Se encontró que el TR promedio de las respuestas de la mano derecha bajo la condición de exposición del lado izquierdo fue significativamente más largo que los de los grupos del lado derecho y de exposición simulada promediados juntos durante los primeros dos bloques de tiempo. Estos resultados confirmaron la existencia de un efecto de la exposición sobre el RT, así como el hecho de que la duración de la exposición (junto con la mano que responde y el lado de exposición) pueden desempeñar un papel importante en la producción de efectos RFR detectables en el rendimiento. Las diferencias en estos parámetros podrían ser la razón por la que ciertos estudios no logran detectar o reproducir los efectos RFR.
(E) Lustenberger C, Murbach M, Durr R, Schmid MR, Kuster N, Achermann P, Huber R. La estimulación del cerebro con pulsos de campo electromagnético de radiofrecuencia afecta la mejora del rendimiento dependiente del sueño. Brain Stimul 6(5):805-811, 2013. (HU, BE, EE, SL) 
Antecedentes: Las mejoras en el rendimiento dependientes del sueño parecen estar estrechamente relacionadas con los husos del sueño (12-15 Hz) y la actividad de ondas lentas del sueño (SWA, 0,75-4,5 Hz). Los campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos (RF EMF, frecuencia portadora 900 MHz) son capaces de modular estas características electroencefalográficas (EEG) del sueño. Objetivo: El objetivo de nuestro estudio fue explorar los posibles mecanismos de cómo los RF EMF afectan la actividad cortical durante el sueño y probar si tales efectos en la actividad cortical durante el sueño interactúan con los cambios en el rendimiento dependientes del sueño. Métodos: Dieciséis sujetos masculinos se sometieron a 2 noches experimentales, una de ellas con exposición a RF EMF pulsada de 0,25-0,8 Hz durante toda la noche. Se registró un EEG durante toda la noche. Para investigar los cambios inducidos por RF EMF en la mejora del rendimiento durante la noche, los sujetos fueron entrenados durante ambas noches en una tarea motora por la tarde y por la mañana. Resultados: Obtuvimos una buena calidad del sueño en todos los sujetos en ambas condiciones (eficiencia media del sueño > 90%). Después de los EMF de RF pulsados, encontramos un aumento de SWA durante la exposición a los EMF de RF modulados por pulsos en comparación con la exposición simulada ( P < 0,05) hacia el final del período de sueño. La actividad del huso no se vio afectada. Además, los sujetos mostraron un aumento de la respuesta relacionada con la ráfaga de EMF de RF en el rango SWA, indicado por un aumento en la potencia espectral del EEG relacionada con el evento y los cambios de fase en el rango SWA. En particular, durante la exposición, la mejora del rendimiento dependiente del sueño en la tarea de secuencia motora se redujo en comparación con la condición simulada (−20,1 %, P = 0,03). Conclusión: Los cambios en el curso temporal de SWA durante la noche de exposición pueden reflejar una interacción de los EMF de RF con la renormalización de la excitabilidad cortical durante el sueño, con un impacto negativo en la mejora del rendimiento dependiente del sueño. 
 
(MI) Lv B, Chen Z, Wu T, Shao Q, Yan D, Ma L, Lu K, Xie Y. La alteración de las oscilaciones espontáneas de baja frecuencia causadas por la exposición aguda a campos electromagnéticos . Clin Neurophysiol. 4 de septiembre de 2013. pii: S1388-2457(13)00976-0. doi: 10.1016/j.clinph.2013.07.018. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (HU, EE, PE)
 
OBJETIVO: La motivación de este estudio es evaluar la posible alteración de la actividad cerebral regional en estado de reposo inducida por la exposición aguda (30 min) a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) de la señal de Long Term Evolution (LTE). MÉTODOS: Diseñamos un entorno de exposición controlable a RF-EMF LTE de campo cercano. Dieciocho sujetos participaron en un experimento doble ciego, cruzado, aleatorizado y contrabalanceado que incluyó dos sesiones (exposición real y simulada). La fuente de radiación estaba cerca del oído derecho. Luego, se recogieron las señales fMRI del cerebro humano en estado de reposo antes y después de la exposición en ambas sesiones. Medimos la amplitud de fluctuación de baja frecuencia (ALFF) y ALFF fraccional (fALFF) para caracterizar la actividad cerebral espontánea. RESULTADOS: Encontramos el valor disminuido de ALFF alrededor del giro temporal superior izquierdo, giro temporal medio izquierdo, giro temporal superior derecho, giro frontal medial derecho y lóbulo paracentral derecho después de la exposición real. Y el valor fALFF disminuido también se detectó en el giro frontal medial derecho y el lóbulo paracentral derecho. CONCLUSIONES: El estudio proporcionó evidencia de que la exposición a LTE RF-EMF durante 30 minutos moduló las fluctuaciones espontáneas de baja frecuencia en algunas regiones del cerebro. SIGNIFICADO: Con fMRI en estado de reposo, encontramos la alteración de las fluctuaciones espontáneas de baja frecuencia inducidas por la exposición aguda a LTE RF-EMF. 
 
(MI) Maaroufi K, Had-Aissouni L, Melon C, Sakly M, Abdelmelek H, Poucet B, Save E. Aprendizaje espacial, monoaminas y estrés oxidativo en ratas expuestas a un campo electromagnético de 900 MHz en combinación con sobrecarga de hierro. Behav Brain Res. 18 de octubre de 2013. pii:
S0166-4328(13)00624-4. doi: 10.1016/j.bbr.2013.10.016. [Publicación electrónica antes de la impresión] (AS, CE, BE,
es) 
 
El uso creciente de la tecnología de telefonía móvil durante la última década plantea inquietudes sobre el impacto de los campos electromagnéticos de alta frecuencia (CEM) en la salud. Más recientemente, se ha sugerido un vínculo entre los CEM, la sobrecarga de hierro en el cerebro y los trastornos neurodegenerativos, incluidas las enfermedades de Parkinson y Alzheimer. La coexposición a los CEM y la sobrecarga de hierro en el cerebro puede tener un mayor impacto en los tejidos cerebrales y los procesos cognitivos que cada tratamiento por separado. Para examinar esta hipótesis, ratas Long-Evans sometidas a una exposición de 900 MHz o tratamientos combinados de CEM de 900 MHz y sobrecarga de hierro fueron sometidas a pruebas en varias tareas de aprendizaje espacial (tarea de navegación en el laberinto acuático de Morris, tarea de memoria de trabajo en el laberinto de brazos radiales y tarea de exploración de objetos que involucra procesamiento espacial y no espacial). Se midieron las monoaminas y metabolitos biógenos (dopamina, serotonina) y el estrés oxidativo. Las ratas expuestas a los CEM tuvieron problemas en la tarea de exploración de objetos, pero no en las tareas de navegación y memoria de trabajo. También mostraron alteraciones del contenido de monoaminas en varias áreas del cerebro, pero principalmente en el hipocampo.
Las ratas que recibieron el tratamiento combinado no mostraron mayores déficits conductuales y neuroquímicos que las ratas expuestas a los campos electromagnéticos. Ninguno de los dos tratamientos produjo estrés oxidativo global. Estos resultados muestran que existe un impacto de los campos electromagnéticos en el cerebro y los procesos cognitivos, pero este impacto se revela solo en una tarea que explota la actividad exploratoria espontánea. Por el contrario, no existen efectos sinérgicos entre los campos electromagnéticos y un alto contenido de hierro en el cerebro .
 
(MI) Maganioti AE, Hountala CD, Papageorgiou CC, Kyprianou MA, Rabavilas AD, Capsalis CN. Análisis de componentes principales de la forma de onda P600: efectos de RF y género. Neurosci Lett. 478(1):19-23, 2010. (HU, EE) 
El objetivo del presente estudio fue examinar los patrones de activación de la forma de onda P600 de los potenciales relacionados con eventos (ERP), aplicando análisis de componentes principales (PCA) y ANOVA de medidas repetidas, y si estos patrones dependen de la RF y del género. Los ERP de treinta y nueve sujetos sanos (20 hombres y 19 mujeres) se registraron durante una tarea de memoria auditiva en presencia y ausencia de RF, similar a la emitida por los teléfonos móviles. Tanto el PCA como el ANOVA produjeron resultados congruentes, mostrando que la activación del componente P600 ocurre temprano y más intensamente en la región de los electrodos posteriores y de manera menos intensa en los electrodos centrales. Por el contrario, la activación en los electrodos anteriores surge más tarde con una intensidad considerablemente reducida. En ausencia de RF, los sujetos femeninos exhibieron amplitudes significativamente menores en los electrodos anteriores y latencias más tempranas en los electrodos centrales que los sujetos masculinos. Estas diferencias desaparecen en presencia de RF. En consecuencia, el componente P600 sigue patrones distintos de activación en las áreas cerebrales anterior, central y posterior y se observan diferencias de género simultáneamente en varios electrodos dentro de estas áreas. Finalmente, la arquitectura funcional relacionada con el género en relación con el componente P600 parece ser sensible a la RF. En conclusión, la aplicación del procedimiento PCA proporciona un modelo adecuado de la dinámica relacionada con los eventos distribuidos espacialmente que corresponden a la forma de onda P600.
(MI) Mandalà M, Colletti V, Sacchetto L, Manganotti P, Ramat S, Marcocci A, Colletti L. Efecto de los campos electromagnéticos de los auriculares Bluetooth y de los teléfonos móviles en el nervio auditivo humano. Laringoscopio. 25 de abril de 2013. doi: 10.1002/lary.24103. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (HU, EE) 
 
OBJETIVOS/HIPÓTESIS: La posibilidad de que el uso prolongado del teléfono móvil aumente la incidencia de astrocitoma, glioma y neurinoma acústico se ha investigado en varios estudios. Recientemente, nuestro grupo demostró que la exposición directa (en un entorno quirúrgico) a los campos electromagnéticos (CEM) de los teléfonos móviles induce el deterioro del potencial de acción compuesto del nervio coclear (CNAP) evocado auditivo en humanos. Para verificar si el uso de dispositivos Bluetooth reduce estos efectos, realizamos el presente estudio con el mismo protocolo experimental. DISEÑO DEL ESTUDIO: Ensayo aleatorizado. MÉTODOS: Doce pacientes se sometieron a una neurectomía vestibular retrosigmoidea para tratar la enfermedad de Ménière unilateral definida mientras eran monitoreados con CNAP evocados acústicamente para evaluar la exposición directa al teléfono móvil o, alternativamente, los efectos de los CEM de los auriculares Bluetooth. RESULTADOS: No encontramos efectos a corto plazo de los campos electromagnéticos de Bluetooth sobre las estructuras nerviosas auditivas, mientras que la exposición directa a los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles confirmó una disminución significativa en la amplitud de los CNAP y un aumento en la latencia en todos los sujetos. 
CONCLUSIONES: Los resultados del presente estudio muestran que, contrariamente a la conclusión de que la latencia y la amplitud de los CNAP son muy sensibles a los campos electromagnéticos producidos por el teléfono móvil estudiado, los campos electromagnéticos producidos por un dispositivo Bluetooth común no inducen ningún cambio significativo en la actividad del nervio coclear. Por lo tanto, las condiciones de exposición difieren de las de la vida cotidiana, en la que diversos tejidos biológicos pueden reducir los campos electromagnéticos que afectan al nervio coclear. No obstante, estos nuevos hallazgos pueden tener importantes implicaciones para la seguridad.
 
(MI) Masuda H , Hirata A , Kawai H , Wake K , Watanabe S , Arima T , Poulletier de Gannes F , Lagroye I , Veyret B. La exposición local de la corteza de la rata a campos electromagnéticos de radiofrecuencia aumenta el flujo sanguíneo cerebral local junto con la temperatura. J Appl Physiol. 110(1):142-148, 2011. (AS, PE) 
Pocos estudios han demostrado que la exposición local a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) induce cambios fisiológicos dependientes de la intensidad, especialmente en el cerebro. El objetivo del presente estudio fue detectar respuestas reproducibles a la exposición local a RF en la corteza parietal de ratas anestesiadas y determinar su dependencia de la intensidad de RF. El tejido de la corteza objetivo se expuso localmente a RF de 2 GHz utilizando una antena de bucle en forma de ocho dentro de un rango de tasas de absorción específicas promedio ( 10,5, 40,3, 130 y 263 W/kg promediadas sobre 4,04 mg ) en el área objetivo. El flujo sanguíneo cerebral local (FSC) y las temperaturas en tres regiones (área objetivo, recto e hipodermis de la pantorrilla) se midieron utilizando medidores de flujo sanguíneo de fibra óptica y termómetros durante la exposición a RF. Todos los parámetros, excepto la temperatura de la hipodermis de la pantorrilla, aumentaron significativamente en los animales expuestos en comparación con los expuestos simuladamente durante exposiciones de 18 minutos. La dependencia de los valores de los parámetros de la intensidad de la exposición se analizó utilizando modelos de regresión lineal. La elevación del FSC local se correlacionó con el aumento de temperatura tanto en el objetivo como en el recto al final de la exposición a RF. Sin embargo, la elevación del FSC local pareció aumentar con el aumento de la temperatura del objetivo, pero no con el de la temperatura rectal, en la parte inicial de la exposición a RF o en la exposición a RF de baja intensidad. Estos hallazgos sugieren que la exposición local a RF de la corteza de la rata impulsa una regulación del flujo sanguíneo cerebral acompañada de un aumento de la temperatura local, y nuestros hallazgos pueden ser útiles para analizar los cambios fisiológicos en la región de la corteza local, que está expuesta localmente a RF.
(E) Maskey D , Kim M , Aryal B , Pradhan J , Choi IY , Park KS , Son T , Hong SY , Kim SB , Kim HG , Kim MJ . Efecto de la exposición a la radiación de radiofrecuencia de 835 MHz sobre las proteínas de unión al calcio en el hipocampo del cerebro de ratón. Brain Res. 1313:232-241, 2010a. (AS, CE, ME, CH) 
La expansión mundial de los teléfonos móviles y la exposición a los campos electromagnéticos (CEM) han planteado la cuestión de sus posibles efectos biológicos en el cerebro y el sistema nervioso. La radiación de radiofrecuencia (RF) podría alterar las vías de señalización intracelular a través de cambios en la permeabilidad del calcio (Ca(2+)) a través de las membranas celulares. Cambios en la expresión de proteínas de unión al calcio
(CaBP) como calbindina D28-k (CB) y calretinina (CR) podrían indicar una homeostasis de Ca(2+) deteriorada debido a la exposición a EMF. La expresión de CB y CR se midió con inmunohistoquímica en el hipocampo de ratones después de la exposición a EMF a 835 MHz para diferentes tiempos de exposición y tasas de absorción, 1 h/día durante 5 días a una tasa de absorción específica (SAR)=1,6 W/kg, 1 h/día durante 5 días a SAR=4,0 W/kg, 5 h/día durante 1 día a SAR=1,6 W/kg, 5 h/día durante 1 día a SAR=4,0 W/kg, exposición diaria durante 1 mes a SAR=1,6 W/kg. Los pesos corporales no cambiaron significativamente. La inmunorreactividad (IR) de CB mostró una tinción moderada de células en las áreas del cornu ammonis (CA) y células granulares teñidas prominentemente. La CR IR reveló células piramidales marcadamente teñidas con dendritas que discurrían perpendicularmente en el área CA. La exposición durante 1 mes produjo una pérdida casi completa de células piramidales en el área CA1. Las diferencias en CaBP podrían causar cambios en los niveles celulares de Ca(2+), lo que podría tener un efecto perjudicial en las funciones normales del hipocampo relacionadas con la conectividad e integración neuronal. 
(MI) Maskey D, Pradhan J, Aryal B, Lee CM, Choi IY, Park KS, Kim SB, Kim HG, Kim MJ. La exposición crónica a radiofrecuencias de 835 MHz en el hipocampo de ratones altera la distribución de la inmunorreactividad de calbindina y GFAP. Brain Res. 1346:237-246, 2010b. (AS, CE, ME, CH) 
La manipulación interindividual exponencial en el sistema de comunicación inalámbrica ha planteado posibles dudas sobre los aspectos biológicos de la exposición a radiofrecuencias (RF) en el cerebro humano debido a su proximidad al teléfono móvil. En el sistema nervioso, el calcio (Ca(2+)) desempeña un papel fundamental en la liberación de neurotransmisores, generando potencial de acción e integridad de la membrana. Las alteraciones en la concentración intracelular de Ca(2+) desencadenan una acción sináptica aberrante o causan apoptosis neuronal, lo que puede ejercer una influencia en la patología celular para el aprendizaje y la memoria en el hipocampo. Las proteínas de unión al calcio como la calbindina D28-K (CB) son responsables del mantenimiento y control de la homeostasis del Ca(2+). Por lo tanto, en el presente estudio, investigamos el efecto de la exposición a RF en el hipocampo de ratas a 835 MHz con baja energía (tasa de absorción específica: SAR = 1,6 W/kg) durante 3 meses utilizando anticuerpos específicos tanto para CB como para la proteína ácida fibrilar glial (GFAP) mediante el método inmunohistoquímico. Se observó una disminución de la inmunorreactividad (IR) de CB en el grupo expuesto (E1.6) con pérdida de interneuronas y células piramidales en el área CA1 y pérdida de células granulares. Además, se observó un aumento general de la IR de GFAP en el hipocampo de E1.6. Mediante el ensayo TUNEL, se detectaron células apoptóticas en las áreas CA1, CA3 y el giro dentado del hipocampo, lo que refleja que la exposición crónica a RF puede afectar la viabilidad celular. Además, el aumento de la IR de GFAP debido a la exposición a RF podría ser muy adecuado con la característica de la astrocitosis reactiva, que es un aumento anormal en el número de astrocitos debido a la pérdida de neuronas cercanas. La exposición crónica a RF al cerebro de la rata sugirió que la disminución de la IR de CB que acompaña a la apoptosis y el aumento de la IR de GFAP podrían ser parámetros morfológicos en los daños del hipocampo.
(MI) Maskey D, Kim HJ, Kim HG, Kim MJ. Alteraciones de la inmunorreactividad de las proteínas de unión al calcio y de la GFAP en el hipocampo murino después de un mes de exposición a una radiofrecuencia de 835 MHz con valores de SAR de 1,6 y 4,0 W/kg. Neurosci Lett. 506(2):292-296, 2012. (AS, CE, ME, CH) 
El uso generalizado de las comunicaciones móviles inalámbricas ha suscitado preocupaciones sobre los efectos adversos para el cerebro debido a la proximidad durante el uso debido al campo electromagnético emitido por los teléfonos móviles. Los cambios en las concentraciones de iones de calcio a través de las proteínas de unión pueden alterar la homeostasis del calcio; sin embargo, no se ha determinado la correlación entre la inmunorreactividad (IR) de la proteína de unión al calcio (CaBP) y las células gliales con diferentes valores de SAR. Se aplicaron diferentes valores de SAR [1,6 (grupo E1.6) y 4,0 (grupo E4) W/kg] para determinar la distribución de la IR de calbindina D28-k (CB), calretinina (CR) y proteína ácida fibrilar glial (GFAP) en el hipocampo murino. En comparación con el grupo de control simulado, se observaron IR de CB y CR disminuidos, pérdida de células inmunorreactivas de CB y CR y aumento de IR de GFAP que exhibían procesos citoplasmáticos hipertróficos en ambos grupos experimentales. El grupo E4 mostró una disminución prominente en CB y CR IR que el grupo E1.6 debido a la regulación negativa de las proteínas CaBP y la pérdida neuronal. GFAP IR fue más prominente en el grupo E4 que en el grupo E1.6. La disminución en las CaBP puede afectar la capacidad de amortiguación de calcio, lo que conduce a la muerte celular, mientras que el aumento de GFAP IR y los cambios en la morfología de los astrocitos pueden mediar la lesión cerebral debido a la exposición a radiofrecuencia. 
(E) Maskey D, Kim MJ. Localización inmunohistoquímica del factor neurotrófico derivado del cerebro y del factor neurotrófico derivado de la línea celular glial en el complejo olivar superior de ratones después de la exposición a radiofrecuencia. Neuroscience Letters. Disponible en línea el 16 de febrero de 2014. (AS, CE, CH) 
 
La creciente preocupación por los efectos biológicos de la exposición a radiofrecuencias, incluso con resultados contradictorios, ha dado lugar a peticiones de que se formule una directriz sobre el nivel de seguridad biológica. Dada la proximidad entre un teléfono móvil y el oído, se ha sugerido que el sistema auditivo central puede verse afectado negativamente por la exposición a radiofrecuencias. En el sistema auditivo, las neurotrofinas son importantes en la regulación de la supervivencia de las neuronas, especialmente las neuronas cocleares de los mamíferos. Los factores neurotróficos como el factor neurotrófico derivado del cerebro (BDNF) y el factor neurotrófico derivado de la glía (GDNF) presentes en el sistema auditivo son responsables del mantenimiento de las neuronas auditivas. El BDNF y el GDNF pueden proteger contra el trauma acústico y prevenir los defectos de audición. El presente estudio aplicó radiofrecuencia a una tasa de absorción específica (SAR) de 1,6 W/kg (E1,6) o un grupo de 0 W/kg para determinar la distribución del BDNF y el GDNF en los núcleos del complejo olivar superior (SOC). En el grupo E1.6, se observaron disminuciones significativas de la inmunorreactividad (IR) del BDNF en la oliva superior lateral, la oliva superior medial, el núcleo paraolivar superior y el núcleo medial del cuerpo trapezoidal. La IR del GDNF también disminuyó significativamente (p < 0,001) en todos los núcleos del SOC del grupo E1.6. La disminución de la IR de estos factores neurotróficos en el SOC del grupo E1.6 sugiere un efecto perjudicial de la exposición a RF en los núcleos auditivos. 
(MI) Mathur R. Efecto de la exposición intermitente crónica al campo de radiofrecuencia AM sobre las respuestas a varios tipos de estímulos nocivos en ratas en crecimiento. Electromagn Biol Med. 27(3):266-276, 2008. (AS, CE, BE) 
Existen varios informes de alteración de la sensación de dolor después de la exposición (desde unos pocos minutos hasta horas en dosis únicas o repetidas durante 2-3 semanas) a campos electromagnéticos (CEM) en adultos. El estímulo nocivo comúnmente utilizado es el calor radiante. Se sabe que las respuestas nociceptivas están influenciadas por las características del estímulo, el organismo y el entorno. Estudiamos el patrón de respuestas nociceptivas a varios estímulos nocivos en ratas en crecimiento expuestas a un campo de radiofrecuencia (73,5 MHz de amplitud modulada, 16 Hz de densidad de potencia de 1,33 mw/cm(2), SAR = 0,4 w/kg) durante 45 días (2 h/día). Se registró la corriente umbral para la estimulación de aferentes nociceptivos para mediar la respuesta motora de la cola (TF), la vocalización durante el estímulo (VD) y la vocalización después de la descarga (VA); la latencia de retirada de la cola (TFL) y la pata trasera (HPL) al estímulo nocivo térmico y las respuestas de dolor tónico en cada rata. El TFL no se vio afectado, el HPL disminuyó (p < 0,01) y los umbrales de TF y VD no se vieron afectados, mientras que el de VA disminuyó significativamente. La calificación del dolor tónico disminuyó (p < 0,01). Una disminución en el umbral de VA (p < 0,01) es indicativa de un aumento en el componente emocional de la respuesta al dolor fásico, mientras que una disminución en la calificación del dolor indica analgesia en respuesta al dolor tónico. Los resultados de nuestro estudio sugieren que la exposición crónica (45 d), intermitente (2 h/d) al campo de RF modulado en amplitud a la rata peripuberal aumenta el componente emocional del dolor fásico sobre un estado eualgésico basal, mientras que la respuesta tardía al dolor tónico disminuye. Los datos sugieren que el campo de RF modulado en amplitud afecta diferencialmente los mecanismos involucrados en el procesamiento de varios estímulos nocivos. 
(MI) Megha K, Deshmukh PS, Banerjee BD, Tripathi AK, Abegaonkar MP. Estrés oxidativo, deterioro cognitivo e inflamación inducidos por radiación de microondas en el cerebro de ratas Fischer. Indian J Exp Biol. 50(12):889-896, 2012. (AS, LI, CE, BE, OX, CH) 
 
La preocupación pública por los posibles efectos adversos de la radiación de microondas emitida por los teléfonos móviles sobre la salud va en aumento. Para evaluar la intensidad del estrés oxidativo, el deterioro cognitivo y la inflamación en el cerebro de ratas Fischer expuestas a la radiación de microondas, se expusieron ratas Fischer-344 macho a una radiación de microondas de 900 MHz (SAR = 5,953 x 10(-4) W/kg) y a una radiación de microondas de 1800 MHz (SAR = 5,835 x 10(-4) W/kg) durante 30 días (2 h/día). Se observó un deterioro significativo de la función cognitiva y una inducción de estrés oxidativo en los tejidos cerebrales de las ratas expuestas a microondas en comparación con los grupos expuestos simuladamente. Además, también se observó un aumento significativo del nivel de citocinas (IL-6 y TNF-alfa) tras la exposición a microondas. Los resultados del presente estudio indicaron que el aumento del estrés oxidativo debido a la exposición a microondas puede contribuir al deterioro cognitivo y la inflamación en el cerebro. 
(MI) Meral I, Mert H, Mert N, Deger Y, Yoruk I, Yetkin A, Keskin S. Efectos del campo electromagnético de 900 MHz emitido por un teléfono celular sobre el estrés oxidativo cerebral y algunos niveles de vitaminas en cobayas. Brain Res. 1169:120-124, 2007. (AS, CE, OX) 
Este estudio fue diseñado para demostrar los efectos del campo electromagnético (CEM) de 900 MHz emitido por un teléfono celular sobre el tejido cerebral y también sobre los niveles de malondialdehído (MDA), glutatión (GSH), retinol (vitamina A), vitamina D(3) y tocoferol (vitamina E) en sangre, y la actividad de la enzima catalasa (CAT) de cobayas. Catorce cobayas machos, con un peso de 500-800 g, fueron divididos aleatoriamente en uno de dos grupos experimentales: control y tratamiento (expuestos a CEM), cada uno de los cuales contenía siete animales. Los animales del grupo de tratamiento fueron expuestos a CEM de 890 a 915 MHz (frecuencia de pulso de 217 Hz, potencia máxima de pico de 2 W, SAR 0,95 w/kg) de un teléfono celular durante 12 h/día (11 h 45 min en modo de espera y 15 min en modo de pico) durante 30 días. Los conejillos de indias de control se alojaron en una habitación separada sin exposición a los campos electromagnéticos de un teléfono celular. Se recogieron muestras de sangre a través de una punción cardíaca y se extrajeron los cerebros después de la decapitación para el análisis bioquímico al final de los 30 días del período experimental. Se encontró que el nivel de MDA aumentó (P < 0,05), el nivel de GSH y la actividad de la enzima CAT disminuyeron (P < 0,05), y los niveles de vitaminas A, E y D (3) no cambiaron (P > 0,05) en los tejidos cerebrales de los conejillos de indias expuestos a los campos electromagnéticos. Además, los niveles de MDA, vitaminas A, D (3) y E, y la actividad de la enzima CAT aumentaron (P < 0,05), y el nivel de GSH disminuyó (P < 0,05) en la sangre de los conejillos de indias expuestos a los campos electromagnéticos. Se concluyó que el campo electromagnético emitido por el teléfono celular podría producir estrés oxidativo en el tejido cerebral de los conejillos de indias. Sin embargo, se necesitan más estudios para demostrar si estos efectos son dañinos o afectan las funciones neuronales.
(NORDESTE) Mohler E , Frei P , Braun-Fahrländer C , Fröhlich J , Neubauer G , Röösli M ; Equipo Qualifex . Efectos de la exposición diaria a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la calidad del sueño: un estudio transversal. Radiat Res. 174(3):347-356, 2010. (HU, SL) 
El objetivo de este estudio transversal fue investigar la asociación entre la exposición a diversas fuentes de campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM de RF) en el entorno cotidiano y la calidad del sueño, que es un problema de salud pública común. Evaluamos los trastornos del sueño auto-reportados y la somnolencia diurna en una muestra aleatoria de población de 1.375 habitantes del área de Basilea, Suiza. La exposición a CEM de RF de campo lejano ambiental se predijo para cada individuo utilizando un modelo de predicción que se había desarrollado y validado previamente. El uso de teléfonos inalámbricos y móviles auto-reportado, así como los datos objetivos del operador de telefonía móvil durante los 6 meses anteriores, también se consideraron en los análisis. En los modelos de regresión multivariable, ajustados para los factores de confusión relevantes, no se observaron asociaciones entre la exposición a CEM de RF de campo lejano ambiental y los trastornos del sueño o la somnolencia diurna excesiva. El 10% de los participantes más expuestos tenía un riesgo estimado de trastornos del sueño de 1,11 (IC del 95%: 0,50 a 2,44) y de somnolencia diurna excesiva de 0,58 (IC del 95%: 0,31 a 1,05). Ni el uso del teléfono móvil ni el uso del teléfono inalámbrico se asociaron con una disminución de la calidad del sueño. Los resultados de este gran estudio transversal no indicaron un deterioro de la calidad subjetiva del sueño debido a la exposición a diversas fuentes de campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la vida cotidiana. 
(NE) Mohler E , Frei P , Fröhlich J , Braun-Fahrländer C , Röösli M ; Equipo QUALIFEX . Exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia y calidad del sueño: un estudio de cohorte prospectivo. Más uno. 7(5):e37455, 2012. (HU, SL)
Antecedentes: Existe una preocupación pública persistente sobre las alteraciones del sueño debido a la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF). El objetivo de este estudio de cohorte prospectivo fue investigar si la calidad del sueño se ve afectada por el uso del teléfono móvil u otras fuentes de RF-EMF en el entorno cotidiano. MÉTODOS: Realizamos un estudio de cohorte prospectivo con 955 participantes del estudio de edades comprendidas entre 30 y 60 años. La calidad del sueño y la somnolencia diurna se evaluaron mediante cuestionarios estandarizados en mayo de 2008 (línea de base) y mayo de 2009 (seguimiento). También preguntamos sobre el uso de teléfonos móviles e inalámbricos y solicitamos a los participantes del estudio su consentimiento para obtener sus datos de conexión de teléfono móvil de los operadores de telefonía móvil. La exposición a RF-EMF ambiental se calculó para cada participante del estudio utilizando un modelo de predicción previamente desarrollado y validado. En una muestra anidada de 119 participantes del estudio, la exposición a RF-EMF se midió en el dormitorio y se recopilaron datos sobre el comportamiento del sueño mediante actigrafía durante dos semanas. Los datos se analizaron utilizando modelos de regresión multivariable ajustados para factores de confusión relevantes. RESULTADOS: En los análisis longitudinales, ni el uso del teléfono móvil registrado por el operador ni el auto-reportado se asoció con trastornos del sueño o somnolencia diurna. Además, la exposición a RF-EMF ambiental no afectó la calidad del sueño auto-reportada. Los resultados de los análisis longitudinales se confirmaron en el estudio del sueño anidado con exposición registrada objetivamente y datos medidos del comportamiento del sueño. CONCLUSIONES: No encontramos evidencia de efectos adversos sobre la calidad del sueño por la exposición a RF-EMF en nuestro entorno cotidiano. 
(E) Mohammed HS, Fahmy HM, Radwah NM, Elsayed AA. Efectos de los campos de radiación electromagnética modulada y continua no térmica en el EEG del sueño de ratas. J Adv Res 4(2) 181-187, 2013. (AS, EE, SL, WS) 
 
En el presente estudio, se investigó la alteración del EEG del sueño en ratas debido a la exposición crónica a radiación electromagnética no térmica de bajo nivel. Se utilizaron dos tipos de campos de radiación: onda no modulada de 900 MHz y onda modulada de 900 MHz a 8 y 16 Hz. Los animales estuvieron expuestos a campos de radiación durante 1 mes (1 h/día). Los análisis espectrales de potencia del EEG de los animales expuestos y de control durante el sueño de ondas lentas (SWS) y el sueño de movimientos oculares rápidos (sueño REM) revelaron que el sueño REM es más susceptible a los campos de radiación de radiofrecuencia modulada (RFR) que el SWS. La latencia del sueño REM aumentó debido a la exposición a la radiación, lo que indica un cambio en el ritmo ultradiano de los ciclos de sueño normales. Se propuso el efecto acumulativo e irreversible de la exposición a la radiación y se sugirió la interacción de la radiación de frecuencia extremadamente baja con las frecuencias de EEG similares.
 
(E) Moretti D, Garenne A, Haro E, Poulletier de Gannes F, Lagroye I, Lévêque P, Veyret B, Lewis N. Exposición in vitro de redes neuronales a la señal GSM-1800.
Bioelectromagnetismo. 1 de agosto de 2013. doi: 10.1002/bem.21805. [Publicación electrónica antes de la impresión] (CS, EE) 
 
El sistema nervioso central es el objetivo más probable de la exposición a los campos de radiofrecuencia (RF) de la telefonía móvil en términos de efectos biológicos. Varios estudios de electroencefalografía (EEG) han informado variaciones en el espectro de potencia de la banda alfa durante y/o después de la exposición a RF, en EEG en reposo y durante el sueño. En este contexto, la observación de la actividad eléctrica espontánea de las redes neuronales bajo exposición a RF puede ser una herramienta eficiente para detectar la aparición de efectos de RF de bajo nivel en el sistema nervioso. Nuestro grupo de investigación ha desarrollado una configuración experimental dedicada en el rango de GHz para la exposición simultánea de redes neuronales y el monitoreo de la actividad eléctrica. Se utilizó una celda electromagnética transversal (TEM) para exponer las redes neuronales a señales GSM-1800 a un nivel de SAR de 3,2 W/kg. El registro de la actividad eléctrica neuronal y la detección de los picos y ráfagas extracelulares bajo exposición se realizaron utilizando matrices de microelectrodos (MEA). Este trabajo proporciona la prueba de viabilidad y los resultados preliminares de la investigación integrada con respecto a la configuración de exposición, el cultivo de la red neuronal, el registro de la actividad eléctrica y el análisis de las señales obtenidas bajo exposición a RF. En este estudio piloto sobre 16 cultivos, se observó una disminución reversible del 30 % en la tasa de disparo (FR) y la tasa de estallido (BR) durante una exposición de 3 minutos a RF. Se necesitan experimentos adicionales para caracterizar mejor este efecto.
 
(NORDESTE) Nakatani-Enomoto S, Furubayashi T, Ushiyama A, Groiss SJ, Ueshima K, Sokejima S, Simba AY, Wake K, Watanabe SI, Nishikawa M, Miyawaki K, Taki M, Ugawa Y. Efectos de los campos electromagnéticos emitidos por teléfonos móviles tipo W-CDMA sobre el sueño en humanos. Bioelectromagnética. 22 de agosto de 2013. doi: 10.1002/bem.21809. [Epub antes de la impresión] (HU, EE, SL)
 
En este estudio, investigamos los efectos subjetivos y objetivos de los teléfonos móviles que utilizan un sistema de acceso múltiple por división de código de banda ancha (W-CDMA) sobre el sueño humano. Los sujetos fueron 19 voluntarios. Se realizaron exposiciones reales o simuladas a campos electromagnéticos (CEM) durante 3 h antes de su hora de dormir habitual en 3 días consecutivos. Se expusieron a CEM reales en el segundo o tercer día experimental en un diseño doble ciego. La somnolencia y la insuficiencia de sueño se evaluaron a la mañana siguiente. Se registraron polisomnogramas para analizar las variables del sueño y los espectros de potencia de los electroencefalogramas (EEG). No se observaron diferencias significativas entre las dos condiciones en las sensaciones subjetivas. Los parámetros del sueño, incluidos los porcentajes de la etapa del sueño y los espectros de potencia del EEG, no difirieron significativamente entre las exposiciones reales y simuladas. Concluimos que la exposición a CEM de onda continua durante 3 h desde un sistema similar a W-CDMA no tiene efectos detectables sobre el sueño humano. 
 
(MI) Narayanan SN , Kumar RS , Potu BK , Nayak S , Mailankot M. Rendimiento de la memoria espacial de ratas Wistar expuestas a un teléfono móvil. Clinics (Sao Paulo). 64(3):231-234,
2009. (AS, CE, BE) INTRODUCCIÓN: Con el tremendo aumento en el número de usuarios de teléfonos móviles en todo el mundo, los posibles riesgos de esta tecnología se han convertido en una preocupación seria. OBJETIVO: Probamos los efectos de la exposición al teléfono móvil en el rendimiento de la memoria espacial. MATERIALES Y MÉTODOS: Ratas Wistar macho (de 10 a 12 semanas de edad) fueron expuestas a 50 llamadas perdidas/día durante 4 semanas desde un teléfono móvil GSM (900/1800 MHz) en modo vibratorio (sin tono de llamada). Después del período experimental, los animales fueron probados para el rendimiento de la memoria espacial utilizando la prueba del laberinto acuático de Morris. RESULTADOS: Tanto los animales expuestos al teléfono como los de control mostraron una disminución significativa en el tiempo de escape con el entrenamiento. Los animales expuestos al teléfono tuvieron significativamente (aproximadamente 3 veces) mayor latencia media para alcanzar el cuadrante objetivo y pasaron significativamente (aproximadamente 2 veces) menos tiempo en el cuadrante objetivo que los controles de la misma edad y sexo. CONCLUSIÓN: La exposición al teléfono móvil afectó la adquisición de respuestas aprendidas en ratas Wistar. Esto a su vez indica una mala navegación espacial y las configuraciones de lugar de los objetos de los animales expuestos al teléfono.
(MI) Narayanan SN, Kumar RS, Potu BK, Nayak S, Bhat PG, Mailankot M. Efecto de las radiaciones electromagnéticas de radiofrecuencia (RF-EMR) en la conducta de evitación pasiva y la morfología del hipocampo en ratas Wistar. Ups J Med Sci. 115(2):91-96, 2010. (AS, CE, ME, BE) 
INTRODUCCIÓN: La interacción de la radiación electromagnética de radiofrecuencia de los teléfonos móviles (RF-EMR) con el cerebro es una preocupación seria de nuestra sociedad. OBJETIVO: Evaluamos el efecto de la RF-EMR de los teléfonos móviles sobre el comportamiento de evitación pasiva y la morfología del hipocampo en ratas. MATERIALES Y MÉTODOS: Se expusieron ratas Wistar albinas macho sanas a RF-EMR mediante la realización de 50 llamadas perdidas (en el plazo de 1 hora) por día durante 4 semanas, manteniendo un teléfono móvil GSM (0,9 GHz/1,8 GHz) en modo vibratorio (sin tono de llamada) en la jaula. Después del período experimental, se estudió el comportamiento de evitación pasiva y la morfología del hipocampo. RESULTADOS: El comportamiento de evitación pasiva se vio afectado significativamente en las ratas expuestas a RF-EMR de teléfonos móviles, lo que se demostró como una latencia de entrada más corta al compartimento oscuro en comparación con las ratas de control. También se observaron cambios morfológicos marcados en la región CA(3) del hipocampo de las ratas expuestas al teléfono móvil en comparación con las ratas de control. CONCLUSIÓN: La exposición a RF-EMR del teléfono móvil alteró significativamente el comportamiento de evitación pasiva y la morfología del hipocampo en ratas. 
(E) Narayanan SN, Kumar RS, Paval J, Kedage V, Bhat MS, Nayak S, Bhat PG. Análisis de la emocionalidad y la locomoción en ratas expuestas a radiación electromagnética de radiofrecuencia. Neurol Sci. 34(7):1117-1124, 2013. (AS, CE, BE) 
En el presente estudio se evaluó el papel modulador de la radiación electromagnética de radiofrecuencia (RF-EMR) de los teléfonos móviles sobre la emocionalidad y la locomoción en ratas adolescentes. Se asignaron al azar ratas Wistar albinas macho (de 6 a 8 semanas de edad) a los siguientes grupos con 12 animales en cada grupo. Grupo I (Control): permanecieron en la jaula de la casa durante todo el período experimental. Grupo II (Exposición simulada): estuvieron expuestos al teléfono móvil en modo apagado durante 28 días, y Grupo III (Exposición a RF-EMR): estuvieron expuestos a RF-EMR (900 MHz) de un teléfono móvil GSM (Sistema global para comunicaciones móviles) activo con una densidad de potencia máxima de 146,60 µW/cm(2) durante 28 días. El día 29, se evaluó la emocionalidad y la locomoción de los animales. La prueba del laberinto en cruz elevada (EPM) reveló que el porcentaje de entradas en el brazo abierto, el porcentaje de tiempo empleado en el brazo abierto y la distancia recorrida en el brazo abierto se redujeron significativamente en las ratas expuestas a RF-EMR. La frecuencia de alzarse y la frecuencia de acicalamiento también disminuyeron en las ratas expuestas a RF-EMR. El recuento de bolos de defecación durante la prueba EPM fue mayor en el grupo RF-EMR. No se encontró ninguna diferencia estadísticamente significativa en la distancia total recorrida, las entradas totales en el brazo, el porcentaje de entradas en el brazo cerrado y el índice de paralelismo en las ratas expuestas a RF-EMR en comparación con los controles. Los resultados indican que la radiación de los teléfonos móviles podría afectar la emocionalidad de las ratas sin afectar la locomoción general. 
(MI) Nazıroğlu M, Çelik Ö, Özgül C, Çiğ B, Doğan S, Bal R, Gümral N, Rodríguez AB, Pariente JA. La melatonina modula la lesión oxidativa inducida por radio (2,45 GHz) a través de
TRPM2 y canales de Ca(2+) dependientes de voltaje en el cerebro y el ganglio de la raíz dorsal en ratas. Comportamiento fisiológico. 105(3):683-692, 2012. (AS, CE, CH, EE, OX) 
Nuestro objetivo fue investigar los efectos protectores de la melatonina y la radiación electromagnética (REM) de 2,45 GHz sobre el sistema redox antioxidante de las neuronas del cerebro y del ganglio de la raíz dorsal (DRG).
Influjo de Ca(2+), viabilidad celular y registros de electroencefalografía (EEG) en la rata. Treinta y dos ratas se dividieron equitativamente en cuatro grupos diferentes, a saber, grupo A1: control de jaula, grupo A2: control simulado, grupo B: 2,45 GHz EMR, grupo C: 2,45 GHz EMR + melatonina. Los grupos B y C fueron expuestos a 2,45 GHz EMR durante 60 min/día durante 30 días. Al final de los experimentos, se tomaron registros de EEG y muestras de la corteza cerebral y del DRG. Los valores de peroxidación lipídica (LP), viabilidad celular y Ca(2+) citosólico en las neuronas del DRG fueron mayores en el grupo B que en los grupos A1 y A2, aunque sus concentraciones aumentaron con la suplementación con melatonina, 2-aminoetildifenil borinato (2-APB), diltiazem y verapamilo. El número de picos de registros de EEG en el grupo C fue menor que en el grupo B. La concentración de vitamina E en la corteza cerebral fue mayor en el grupo C que en el grupo B. En conclusión, la suplementación con melatonina en las neuronas DRG y el cerebro parece tener efectos protectores sobre el aumento inducido por 2,45 GHz del influjo de Ca(2+), los registros de EEG y la viabilidad celular de la hormona a través de TRPM2 y los canales de Ca(2+) dependientes del voltaje. 
(E) Ning W, Xu SJ, Chiang H, Xu ZP, Zhou SY, Yang W, Luo JH. Efectos de GSM 1800 MHz sobre el desarrollo dendrítico de neuronas cultivadas del hipocampo. Acta Pharmacol Sin. 28(12):1873-1880, 2007. (CS, CE, DE, ME) 
OBJETIVO: Evaluar los efectos de las microondas GSM de 1800 MHz sobre los filopodios dendríticos, la arborización dendrítica y la maduración de las espinas durante el desarrollo de neuronas hipocampales cultivadas en ratas. MÉTODOS: Las neuronas hipocampales cultivadas se expusieron a microondas GSM de 1800 MHz con 2,4 y 0,8 W/kg, respectivamente, durante 15 min cada día desde 6 días in vitro (DIV6) hasta DIV14. Las estructuras sutiles de las dendritas se mostraron mediante la transfección con proteína fluorescente verde mejorada farnesilada (F-GFP) y GFP-actina en DIV5 en las neuronas hipocampales. RESULTADOS: Hubo una disminución significativa en la densidad y movilidad de los filopodios dendríticos en DIV8 y en la densidad de espinas maduras en DIV14 en las neuronas expuestas a microondas GSM de 1800 MHz con 2,4 W/kg. Además, la longitud media de las dendritas por neurona en DIV10 y DIV14 se redujo, mientras que la arborización dendrítica no se alteró en estas neuronas. Sin embargo, no se encontraron cambios significativos en las neuronas expuestas a las microondas GSM 1800 MHz con 0,8 W/kg. CONCLUSIÓN: Estos datos indican que la exposición crónica a microondas GSM 1800 MHz de 2,4 W/kg durante la etapa temprana del desarrollo puede afectar el desarrollo dendrítico y la formación de sinapsis excitatorias de neuronas hipocampales en cultivo. 
(E) Nittby H, Widegren B, Krogh M, Grafström G, Berlin H, Rehn G, Eberhardt JL, Malmgren L, Persson BRR, Salford L. La exposición a la radiación del sistema global de comunicaciones móviles a 1.800 MHz modifica significativamente la expresión génica en el hipocampo y la corteza de ratas. Environmentalist 28(4), 458-465, 2008. (AS, CH, LI) 
Hemos demostrado anteriormente que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia pueden causar una fuga significativa de albúmina a través de la barrera hematoencefálica de ratas expuestas en comparación con ratas no expuestas, y también un daño neuronal significativo en los cerebros de ratas varias semanas después de una exposición de 2 h a un teléfono móvil, a 915 MHz con una modulación de frecuencia del sistema global para comunicaciones móviles (GSM), a valores de tasa de absorción específica (SAR) de cuerpo entero de 200, 20, 2 y 0,2 mW/kg. Ahora hemos estudiado si 6 h de exposición a la radiación de un teléfono móvil de prueba GSM a
1.800 MHz (con un valor SAR de cuerpo entero de 13 mW/kg, correspondiente a un valor SAR cerebral de
30 mW/kg) tiene un efecto sobre el patrón de expresión génica en la corteza cerebral de ratas y el hipocampo, áreas donde hemos observado fuga de albúmina desde los capilares hacia las neuronas y daño neuronal. Se realizó un análisis de microarrays de 31.099 genes de ratas, incluidas las variantes de empalme, en la corteza y el hipocampo de 8 ratas Fischer 344, 4 animales expuestos a campos electromagnéticos del sistema global para comunicaciones móviles durante 6 h en una cámara anecoica, una rata a la vez, y 4 controles mantenidos durante el mismo tiempo en la misma cámara anecoica sin exposición, también en este caso una rata a la vez. El análisis de ontología génica (utilizando las categorías de ontología génica procesos biológicos, funciones moleculares y componentes celulares) de los genes expresados diferencialmente de los animales expuestos frente al grupo de control reveló las siguientes categorías de genes alterados altamente significativos tanto en la corteza como en el hipocampo: región extracelular, actividad del transductor de señales, intrínseco a la membrana e integral a la membrana. El hecho de que la mayoría de estas categorías estén conectadas con funciones de membrana puede tener una relación con nuestra observación anterior del transporte de albúmina a través de los capilares cerebrales.
(E) Nittby H , Grafström G , Tian DP , Malmgren L , Brun A , Persson BR , Salford LG , Eberhardt J. Deterioro cognitivo en ratas después de una exposición prolongada a la radiación de teléfonos móviles GSM-900. Bioelectromagnetismo. 29(3):219-232, 2008. (AS, CE, BE, LI) 
Considerando el uso frecuente de teléfonos móviles, hemos dirigido la atención a las posibles implicaciones sobre las funciones cognitivas. En este estudio investigamos en un modelo de rata los efectos a largo plazo de la exposición prolongada a la radiación del Sistema Global para Comunicaciones Móviles-900 MHz (GSM-900). De un total de 56 ratas, 32 fueron expuestas durante 2 h cada semana durante 55 semanas a la radiación electromagnética de radiofrecuencia a diferentes niveles de SAR ( 0,6 y 60 mW/kg al inicio del período experimental) emitidos por un teléfono de prueba (GSM-900). Dieciséis animales fueron expuestos simuladamente y ocho animales fueron controles de jaula, que nunca salieron de la casa de los animales. Después de esta exposición prolongada, las ratas expuestas al GSM-900 se compararon con los controles expuestos simuladamente. Los efectos sobre el comportamiento exploratorio se evaluaron en la prueba de campo abierto, en la que no se observaron diferencias. Los efectos sobre las funciones cognitivas se evaluaron en la prueba de memoria de tipo episódico. En nuestro estudio, las ratas expuestas a GSM tenían una memoria deteriorada para los objetos y su orden temporal de presentación, en comparación con los controles expuestos simuladamente (P = 0,02). La detección del lugar en el que se presentó un objeto no se vio afectada por la exposición a GSM. Nuestros resultados sugieren una reducción significativa de las funciones de memoria en ratas después de la exposición a microondas GSM (P = 0,02). 
(E) Nittby H, Brun A, Eberhardt J, Malmgren L, Persson BR, Salford LG. Aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica en el cerebro de mamíferos 7 días después de la exposición a la radiación de un teléfono móvil GSM-900. Fisiopatología. 16(2-3):103-112, 2009. (AS, ME, LI) 
Las microondas fueron producidas por primera vez por los seres humanos en 1886, cuando se transmitieron y recibieron ondas de radio. Hasta entonces, las microondas sólo habían existido como parte de la radiación cósmica de fondo desde el nacimiento del universo. Debido a la utilización posterior de las microondas en la comunicación telegráfica, los radares, la televisión y, sobre todo, en la tecnología moderna de telefonía móvil, la humanidad está expuesta hoy en día a microondas a un nivel de hasta 10 (20) veces la radiación de fondo original desde el nacimiento del universo. Nuestro grupo ha demostrado anteriormente que la radiación electromagnética emitida por los teléfonos móviles altera la permeabilidad de la barrera hematoencefálica (BHE), lo que resulta en una extravasación de albúmina inmediatamente y 14 días después de 2 horas de exposición. En la sección de antecedentes de este informe, presentamos una revisión exhaustiva de la literatura sobre los efectos demostrados (o la falta de efectos) de la exposición a las microondas sobre la BHE. Además, hemos continuado nuestros propios estudios investigando los efectos de la radiación de los teléfonos móviles GSM sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica de ratas 7 días después de una ocasión de 2 horas de exposición. Cuarenta y ocho ratas fueron expuestas a células TEM durante 2 horas a tasas de absorción específicas no térmicas.
(SAR) de 0 mW/kg, 0,12 mW/kg, 1,2 mW/kg, 12 mW/kg y 120 mW/kg. Se evaluaron la extravasación de albúmina a través de la BHE, la captación neuronal de albúmina y el daño neuronal. La extravasación de albúmina aumentó en las ratas expuestas al teléfono móvil en comparación con los controles simulados después de este período de recuperación de 7 días (prueba de probabilidad exacta de Fisher, p = 0,04 y Kruskal-Wallis, p = 0,012), en el valor SAR de 12 mW/kg (Mann-Whitney, p = 0,007) y con una tendencia de aumento de la extravasación de albúmina también en los valores SAR de 0,12 mW/kg y 120 mW/kg. Hubo una correlación baja, pero significativa, entre el nivel de exposición (valor SAR) y la aparición de extravasación focal de albúmina (r(s) = 0,33; p = 0,04). Los resultados actuales coinciden con nuestros estudios anteriores en los que hemos observado un aumento de la permeabilidad de la BHE inmediatamente y 14 días después de la exposición. En este artículo, analizamos los resultados actuales, así como los resultados anteriores de alteración de la permeabilidad de la BHE obtenidos en nuestro laboratorio y en otros.
(MI) Nittby H , Moghadam MK , Sun W , Malmgren L , Eberhardt J , Persson BR , Salford LG . Efectos analgésicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia GSM-1900 no térmicos en el caracol terrestre Helix pomatia. Int J Radiat Biol. 88(3):245-252, 2012. (AS, BE, MA, LI)
OBJETIVO: Investigar si la radiación de los teléfonos móviles podría afectar a la nocicepción de los caracoles, empleando campos electromagnéticos (CEM) de radiofrecuencia (RF) que, hasta donde sabemos, no se han estudiado hasta ahora en un modelo de caracol. Sin embargo, se ha demostrado que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) afecta significativamente las respuestas nociceptivas. MATERIALES Y MÉTODOS: En el presente estudio, expusimos 29 caracoles terrestres de la cepa Helix pomatia a campos electromagnéticos del sistema global para comunicaciones móviles (GSM) a 1900 MHz al nivel no térmico de 48 mW/kg durante 1 hora cada uno y 29 caracoles fueron controles simulados. Los experimentos se llevaron a cabo durante el inicio del verano, y todos los caracoles estaban fuera de la hibernación. Antes y después de la exposición al GSM o a la exposición simulada, los caracoles fueron sometidos a dolor térmico colocándolos sobre una placa caliente. El tiempo de reacción para la retracción de la placa caliente fue medido por dos observadores ciegos. RESULTADOS: Al comparar el patrón de reacción de cada caracol antes y después de la exposición, los caracoles expuestos a GSM fueron menos sensibles al dolor térmico en comparación con los controles simulados, lo que indica que la exposición a RF induce una analgesia significativa (Mann-Whitney p < 0,001). CONCLUSIÓN : Este estudio podría respaldar hallazgos anteriores, que describen efectos beneficiosos de la exposición a EMF sobre la nocicepción. 
(E) Noor NA, Mohammed HS, Ahmed NA, Radwan NM. Variaciones en los neurotransmisores de aminoácidos en algunas áreas cerebrales de ratas albinas macho adultas y jóvenes debido a la exposición a la radiación de los teléfonos móviles. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 15(7):729-742, 2011. (AS, CE, CH, AD) 
ANTECEDENTES Y OBJETIVOS: Se han planteado preocupaciones sobre la salud y la radiación de los teléfonos móviles, especialmente tras el enorme aumento del uso de la telefonía móvil inalámbrica en todo el mundo. El presente estudio tiene como objetivo investigar el efecto de una hora diaria de exposición a la radiación electromagnética (REM) con una frecuencia de 900 Mz (SAR 1,165 w/kg, densidad de potencia 0,02 mW/cm2) sobre los niveles de neurotransmisores de aminoácidos en el mesencéfalo, el cerebelo y la médula de ratas albinas macho adultas y jóvenes. MATERIALES Y MÉTODOS: Las ratas adultas y jóvenes se dividieron en dos grupos principales (tratadas y control). El grupo tratado de ratas adultas y jóvenes se expuso a la REM durante 1 hora diaria. El otro grupo de animales adultos y jóvenes sirvió como control. La determinación de los niveles de aminoácidos se llevó a cabo después de 1 hora, 1 mes, 2 meses y 4 meses de exposición a la REM, así como después de suspender la radiación. RESULTADOS: Los datos del presente estudio mostraron un aumento significativo de los aminoácidos excitatorios e inhibidores en el cerebelo de ratas adultas y jóvenes y en el mesencéfalo de animales adultos después de 1 hora de exposición a EMR. En el mesencéfalo de animales adultos, hubo un aumento significativo en el nivel de glicina después de 1 mes seguido de un aumento significativo en GABA después de 4 meses. Las ratas jóvenes mostraron disminuciones significativas en los aminoácidos excitatorios del mesencéfalo. En el bulbo raquídeo, los cálculos del porcentaje de razón de equilibrio (ER%) mostraron un estado de inhibición neuroquímica después de 4 meses en el caso de animales adultos, mientras que en animales jóvenes, el estado inhibidor neuroquímico se observó después de 1 mes de exposición debido a una disminución significativa en los niveles de glutamato y aspartato. Este estado se convirtió en excitación después de 4 meses debido al aumento del nivel de glutamato. CONCLUSIÓN: Los cambios actuales en las concentraciones de aminoácidos pueden ser la base de los efectos adversos reportados del uso de teléfonos móviles. 
(MI) Ntzouni MP , Stamatakis A , Stylianopoulou F , Margaritis LH . La radiación de los teléfonos móviles afecta la memoria a corto plazo en ratones. Fisiopatología. 18(3):193-199, 2011. (AS, CE, BE) 
Los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) de los teléfonos móviles se estudiaron en una tarea de memoria no espacial (Object Recognition Task - ORT) que requiere la función de la corteza entorinal. La tarea se aplicó a tres grupos de ratones Mus musculus C57BL/6 (expuestos, expuestos simuladamente y control) combinados con 3 protocolos diferentes de exposición a la radiación. En el primer protocolo denominado "exposición aguda", los ratones de 45 días de edad (PND45 - día postnatal 45) fueron expuestos a la radiación del teléfono móvil (MP) (valor SAR 0,22 W/kg) durante las sesiones de habituación, entrenamiento y prueba de la ORT, pero no durante el intervalo entre ensayos de 10 minutos (ITI) donde tiene lugar la consolidación de la información del objeto almacenada. En el segundo protocolo denominado "exposición crónica-I", los mismos ratones fueron expuestos durante 17 días durante 90 minutos/por día a partir del PND55 a la misma radiación del MP. La memoria de reconocimiento de ORT se realizó en el PND72 con radiación presente solo durante la fase ITI. En el tercer protocolo, denominado "exposición crónica II", los ratones continuaron expuestos diariamente en las mismas condiciones hasta el día 86 del parto, tras haber recibido radiación durante 31 días. Un día después, se realizó la prueba ORT sin irradiación presente en ninguna de las sesiones. Los índices de discriminación derivados de la ORT en los tres protocolos de exposición revelaron un efecto importante en la "exposición crónica I", lo que sugiere una posible interacción grave de los campos electromagnéticos con la fase de consolidación de los procesos de memoria de reconocimiento. Esto puede implicar que el objetivo principal de los campos electromagnéticos puede ser la vía de transferencia de información que conecta las regiones entorrinal-parahipocampal que participan en la tarea de memoria ORT.
(MI) Ntzouni MP , Skouroliakou A , Kostomitsopoulos N , Margaritis LH . Alteraciones transitorias y acumulativas de la memoria inducidas por la señal de un teléfono celular GSM de 1,8 GHz en un modelo de ratón. Electromagn Biol Med. 15 de enero de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (AS, CE, BE) 
Este estudio fue diseñado para investigar los deterioros transitorios y acumulativos en la memoria espacial y no espacial de ratones C57Bl/6J expuestos a una señal GSM de 1,8 GHz durante 90 minutos diarios mediante un teléfono celular (móvil) típico a un valor de tasa de absorción específico de 0,11 W/kg. Se irradiaron ratones machos de 2 meses de edad que se movían libremente en dos protocolos experimentales, con una duración de 66 y 148 días respectivamente. Cada protocolo utilizó tres grupos de animales (n = 8 para cada uno de los expuestos, los expuestos simulados y los controles) en combinación con dos paradigmas de comportamiento, la tarea de reconocimiento de objetos y la tarea de ubicación de objetos aplicadas secuencialmente en diferentes puntos temporales. El análisis de varianza unidireccional reveló deterioros estadísticamente significativos de ambos tipos de memoria que se acumularon gradualmente, con efectos más pronunciados en la memoria espacial. Los deterioros persistieron incluso 2 semanas después de la interrupción de la exposición diaria de 8 semanas, mientras que la memoria de los ratones detectada por ambas tareas mostró una recuperación completa aproximadamente 1 mes después. La exposición intermitente cada dos días durante un mes no tuvo ningún efecto sobre ambos tipos de memoria. Los datos sugieren que los mecanismos de procesamiento de la información visual en el hipocampo y la corteza perirrinal y entorrinal comienzan a funcionar mal gradualmente tras la exposición diaria a largo plazo, un fenotipo que persiste durante al menos dos semanas después de la interrupción de la radiación y vuelve a los niveles normales de rendimiento de la memoria cuatro semanas después. Se postula que los mecanismos de reparación celular están funcionando para eliminar las moléculas que afectan a la memoria. Se analiza la contribución general de varios mecanismos posibles a los deterioros acumulativos y transitorios observados en la memoria espacial y no espacial.
(NORDESTE) Nylund R, Kuster N, Leszczynski D. Análisis de la respuesta del proteoma a la radiación de los teléfonos móviles en dos tipos de células endoteliales primarias humanas. Proteome Sci. 8:52, 2010. (CS, CH, WS) 
ANTECEDENTES: El uso de teléfonos móviles ha aumentado considerablemente durante la última década. Sin embargo, a pesar de la amplia investigación, la cuestión de los posibles efectos sobre la salud de la radiación de los teléfonos móviles sigue sin respuesta. Hemos propuesto y aplicado anteriormente la proteómica como herramienta para estudiar los efectos biológicos de la radiación de los teléfonos móviles, utilizando como modelo la línea de células endoteliales humanas EA.hy926. La exposición de las células EA.hy926 a la radiación GSM de 900 MHz ha provocado cambios estadísticamente significativos en la expresión de numerosas proteínas. Sin embargo, la exposición de las células EA.hy926 a la señal GSM de 1800 MHz tuvo un efecto muy pequeño sobre el proteoma celular, en comparación con la exposición a la señal GSM de 900 MHz. En el presente estudio, utilizando como modelo células endoteliales primarias humanas, hemos examinado si la exposición a la radiación de los teléfonos móviles GSM de 1800 MHz puede afectar al proteoma celular. RESULTADOS: Las células endoteliales primarias de la vena umbilical humana y las células endoteliales microvasculares primarias del cerebro humano se expusieron durante 1 hora a la radiación de un teléfono móvil GSM de 1800 MHz a una tasa de absorción específica promedio de 2,0 W/kg. Las células se recolectaron inmediatamente después de la exposición y se examinaron los patrones de expresión de proteínas de las células expuestas simuladas y expuestas a la radiación utilizando proteómica basada en electroforesis en gel de diferencia bidimensional (2DE-DIGE). Se observaron numerosas diferencias entre los proteomas de las células endoteliales de la vena umbilical humana y las células endoteliales microvasculares del cerebro humano (ambas expuestas simuladamente). Es muy probable que estas diferencias representen diferencias fisiológicas entre los endotelios en diferentes lechos vasculares. Sin embargo, la exposición de ambos tipos de células endoteliales primarias a la radiación del teléfono móvil no provocó ningún cambio estadísticamente significativo en la expresión de proteínas. CONCLUSIONES: La exposición de células endoteliales humanas primarias a la radiación de un teléfono móvil, señal GSM de 1800 MHz durante 1 hora a una tasa de absorción específica promedio de 2,0 W/kg, no afecta la expresión de proteínas cuando los proteomas se examinaron inmediatamente después del final de la exposición y cuando se aplicó la corrección de la tasa de descubrimiento falso al análisis. Esta observación concuerda con nuestro estudio anterior que muestra que la exposición a la radiación GSM de 1800 MHz tuvo un efecto muy limitado sobre el proteoma de la línea de células endoteliales humanas EA.hy926, en comparación con el efecto de la radiación GSM de 900 MHz. 
(NORDESTE) O'Connor RP, Madison SD, Leveque P, Roderick HL, Bootman MD. La exposición a campos de radiofrecuencia GSM no afecta la homeostasis del calcio en células endoteliales humanas, células de feocromocitoma de rata o neuronas del hipocampo de rata. PLoS One. 5(7):e11828, 2010. (CS, CC, CH) 
En el transcurso de la vida diaria moderna, las personas están expuestas a numerosas fuentes de radiación electromagnética que no están presentes en el entorno natural. La intensidad de los campos electromagnéticos de fuentes como secadores de pelo, pantallas de ordenador y otros dispositivos eléctricos es modesta. Sin embargo, en muchos entornos domésticos y de oficina, las personas pueden experimentar una exposición perpetua a un "smog electromagnético", con picos ocasionales de intensidad de campo electromagnético relativamente alta. Esto ha dado lugar a preocupaciones de que dicha radiación pueda afectar a la salud. En particular, las emisiones de los teléfonos móviles o las antenas de telefonía móvil se han invocado como una fuente potencial de radiación electromagnética patológica. Informes anteriores han sugerido que la homeostasis del calcio celular (Ca2+) se ve afectada por los tipos de campos de radiofrecuencia emitidos por los teléfonos móviles. En el presente estudio, utilizamos una plataforma de imágenes de alto rendimiento para monitorear los posibles cambios en el Ca2+ celular durante la exposición de las células a campos GSM de 900 MHz de diferente potencia (tasa de absorción específica de 0,012-2 W/Kg), imitando así el tipo de radiación emitida por los teléfonos móviles actuales. Los datos de las células que experimentaron los campos GSM de 900 Mhz se compararon con los datos obtenidos de experimentos pareados utilizando campos de onda continua o ningún campo. Empleamos tres tipos de células (células endoteliales humanas, neuroblastoma PC-12 y neuronas hipocampales primarias) que previamente se ha sugerido que son sensibles a los campos de radiofrecuencia. Los experimentos se diseñaron para examinar los supuestos efectos de los campos de radiofrecuencia sobre el Ca2+ en reposo, además de las señales de Ca2+ evocadas por un agonista generador de InsP(3). Además, examinamos los supuestos efectos de la exposición al campo de radiofrecuencia sobre el vaciado del depósito de Ca2+ y la entrada de Ca2+ operada por el depósito después de la aplicación del inhibidor de la Ca2+ATPasa thapsigargin. Se analizaron múltiples parámetros (por ejemplo, amplitud pico, señal integrada de Ca2+, tasas de recuperación) para explorar el impacto potencial de la exposición al campo de radiofrecuencia sobre las señales de Ca2+. Nuestros datos indican que los campos GSM de 900 MHz no afectan ni a la homeostasis basal de Ca2+ ni a las señales de Ca2+ provocadas. Incluso con las intensidades de campo más altas aplicadas, que superan los niveles típicos de exposición a los teléfonos, no observamos ningún cambio en las señales de Ca2+ celulares. Concluimos que, en las condiciones empleadas en nuestros experimentos y utilizando un ensayo de alta sensibilidad, no pudimos detectar ninguna consecuencia de la exposición a RF. 
(E) Odaci E, Bas O, Kaplan S. Efectos de la exposición prenatal a un campo electromagnético de 900 MHz en el giro dentado de ratas: un estudio estereológico e histopatológico. Brain Res. 1238:224-229, 2008. (AS, CE, DE, ME) 
Los campos electromagnéticos (CEM) inhiben la formación y diferenciación de células madre neurales durante el desarrollo embrionario. En este estudio, se investigaron los efectos de la exposición prenatal a CEM en la cantidad de células granulares en el giro dentado de ratas de 4 semanas de edad. Este experimento utilizó un grupo de control (Cont) y un grupo expuesto a CEM (CEM) (tres ratas preñadas cada grupo). El grupo CEM consistió en seis crías (n = 6) de ratas preñadas que fueron expuestas a un CEM de hasta 900 megahercios (MHz) durante 60 min/día entre el primer y el último día de gestación. El grupo de control consistió en cinco crías (n = 5) de ratas preñadas que no fueron tratadas en absoluto. Las crías fueron sacrificadas cuando tenían 4 semanas de edad. La cantidad de células granulares en el giro dentado se analizó utilizando la técnica del fraccionador óptico. Los resultados mostraron que la exposición prenatal a campos electromagnéticos provocó una disminución en el número de células granulares en el giro dentado de las ratas (P<0,01). Esto sugiere que la exposición prenatal a un campo electromagnético de 900 MHz afecta el desarrollo de las células granulares del giro dentado en el hipocampo de la rata. La pérdida de células podría estar causada por una inhibición de la neurogénesis de las células granulares en el giro dentado.
(E) Odacı E, İkinci A, Yıldırım M, Kaya H, Akça M, Hancı H, Sönmez OF, Aslan A, Okuyan M, Baş O. Los efectos del campo electromagnético de 900 megahercios aplicado en el
Período prenatal sobre la morfología de la médula espinal y el comportamiento motor en crías de rata hembra. NeuroQuantology 11:573-581, 2013. (AS, CE, DE, BE, ME) 
 
Este estudio investigó el efecto de un campo electromagnético (CEM) de 900 megahercios (MHz) aplicado en el período prenatal sobre la médula espinal y el comportamiento motor de las crías de rata hembra. Al comienzo del estudio, se dejó que ratas Sprague Dawley hembra (180–250 g) se aparearan con ratas macho. Las ratas identificadas como preñadas se dividieron en grupos de control (n = 3) y CEM (n = 3). El grupo CEM fue expuesto a CEM de 900 MHz durante 1 hora al día entre los días 13 y 21 de embarazo. A los 21 días de edad, las crías de rata fueron separadas de sus madres y divididas en dos grupos de ratas recién nacidas, control (n = 13) y CEM (n = 10). Se aplicó la prueba de rotarod a las crías de rata para evaluar las funciones motoras y la prueba de campo abierto para evaluar la actividad locomotora. El día 32 del estudio, las crías de rata fueron decapitadas y se les extrajo la médula espinal en la región torácica superior. Después de las pruebas histológicas de rutina, se tiñeron con violeta rápido de cresilo. Los resultados de la prueba Rotarod revelaron una En el grupo de crías de ratas que recibieron EMF, se observó un aumento significativo de las funciones motoras (p = 0,037). Sin embargo, no se observaron diferencias en los resultados de la prueba de campo abierto (p > 0,05). En las crías de rata del grupo EMF, observamos cambios patológicos en la médula espinal. Según nuestros resultados , la aplicación de EMF de 900 MHz en el período prenatal afectó al desarrollo de la médula espinal. Este efecto se observó en forma de cambios patológicos en la médula espinal de las crías de rata, y es posible que estos cambios patológicos condujeran a un aumento de las actividades motoras de las crías de rata.
 
(NORDESTE) Ogawa K, Nabae K, Wang J, Wake K, Watanabe S, Kawabe M, Fujiwara O, Takahashi S, Ichihara T, Tamano S, Shirai T. Efectos de la exposición gestacional a señales W-CDMA de 1,95 GHz para teléfonos celulares IMT-2000: ausencia de embriotoxicidad y teratogenicidad en ratas. Bioelectromagnetismo. 30(3):205-212, 2009. (AS, CE, DE) 
El presente estudio fue diseñado para evaluar si la exposición gestacional a un campo electromagnético dirigido a la región de la cabeza, similar a la de los teléfonos celulares, podría afectar la embriogénesis en ratas. Se empleó una señal de acceso múltiple por división de código (W-CDMA) de banda ancha de 1,95 GHz, que se aplica para el sistema de Telecomunicaciones Móviles Internacionales 2000 (IMT-2000) y se utiliza para la libertad de acceso multimedia móvil (FOMA), para la exposición a las cabezas de cuatro grupos de ratas IGS CD(SD) preñadas (20 por grupo) durante los días de gestación 7 a 17. La exposición se realizó durante 90 minutos al día por la mañana. La tasa de absorción específica (SAR) espacial promedio para cerebros individuales fue diseñada para ser 0,67 y 2,0 W/kg con SAR cerebrales pico de 3,1 y 7,0 W/kg para exposiciones bajas (grupo 3) y altas (grupo 4), respectivamente, y una SAR promedio de cuerpo entero menor a 0,4 W/kg para no causar efectos térmicos debido al aumento de temperatura. También se incluyeron grupos de control y exposición simulada. En el día 20 de gestación, todas las madres fueron sacrificadas y los fetos fueron extraídos por cesárea. No hubo diferencias en el aumento de peso corporal materno. No se observaron efectos adversos de la exposición a EMF en ningún parámetro reproductivo y embriotóxico como número de fetos vivos (243-271), embriones muertos o reabsorbidos, pesos placentarios, proporciones sexuales, pesos o anomalías externas, viscerales o esqueléticas de los fetos vivos.
(NORDESTE) Okano T , Terao Y , Furubayashi T , Yugeta A , Hanajima R , Ugawa Y. El efecto del campo electromagnético emitido por un teléfono móvil sobre el control inhibidor de las sacudidas. Clínica Neurofisiol. 121(4):603-611, 2010. (HU, PE) 
OBJETIVO: Investigar si la exposición a un campo electromagnético pulsado de alta frecuencia (EMF pulsado) emitido por un teléfono móvil tiene efectos a corto plazo en el control inhibitorio de las sacadas. MÉTODOS: Se empleó un diseño de estudio cruzado, doble ciego, contrabalanceado. Evaluamos el desempeño de 10 sujetos normales en tareas antisacadas (AS) y sacadas señaladas (CUED), así como dos tipos de tareas de sacadas superpuestas (OL1, OL2) antes y después de 30 minutos de exposición a EMF emitidos por un teléfono móvil o exposición simulada. RESULTADOS: Después de la exposición a EMF o simulación, observamos un acortamiento leve pero significativo de la latencia en las tareas CUED y OL2. La amplitud de AS disminuyó, así como las velocidades de las sacadas en las tareas AS, CUED y OL1 después de la exposición. Estos cambios ocurrieron independientemente de si la exposición fue real o simulada. Las frecuencias de los movimientos sacádicos pro-sacados en la tarea AS, los movimientos sacádicos a señal en la tarea CUED y los movimientos sacádicos iniciados prematuramente en la tarea de superposición (OL2) no cambiaron significativamente después de la exposición real o simulada a campos electromagnéticos. CONCLUSIONES: Treinta minutos de exposición al teléfono móvil no tienen un efecto significativo a corto plazo sobre el control inhibitorio de los movimientos sacádicos. SIGNIFICADO: El procesamiento cortical responsable de la inhibición de los movimientos sacádicos no se ve afectado por la exposición a campos electromagnéticos emitidos por un teléfono móvil.	   
(MI) Panda NK, Jain R, Bakshi J, Munjal S. Trastornos audiológicos en usuarios de teléfonos móviles a largo plazo. J Otolaryngol Head Neck Surg. 39(1):5-11, 2010. (HU, CE, PE) 
INTRODUCCIÓN: Existe una preocupación general sobre los posibles efectos nocivos para la salud de la exposición a la radiación electromagnética de radiofrecuencia emitida por los teléfonos móviles. Este estudio tuvo como objetivo evaluar los efectos de la exposición crónica a las ondas electromagnéticas emitidas por los teléfonos móviles del Sistema Global para la Comunicación Móvil (GSM) sobre las funciones auditivas. MATERIAL Y MÉTODOS: Se llevó a cabo un estudio retrospectivo, transversal, aleatorizado, de casos y controles en un hospital de atención terciaria. Ciento doce sujetos que eran usuarios de teléfonos móviles a largo plazo (más de 1 año) y 50 controles que nunca habían utilizado un teléfono móvil se sometieron a una serie de investigaciones audiológicas que incluyeron audiometría de tonos puros (tanto de voz como de alta frecuencia), timpanometría, otoemisiones acústicas por productos de distorsión, respuestas cerebrales auditivas y respuestas de latencia media. Se estudiaron los cambios en los diversos parámetros en los oídos de los sujetos que usaban y no usaban teléfonos móviles y en los oídos correspondientes de los controles para determinar los efectos de la exposición electromagnética. RESULTADOS: No hubo diferencias significativas entre los usuarios y los controles para ninguno de los parámetros audiológicos. Sin embargo, se observaron tendencias hacia anomalías audiológicas entre los usuarios. Se observó pérdida de alta frecuencia y ausencia de otoemisiones acústicas de productos de distorsión con un aumento en la duración del uso del teléfono móvil, uso excesivo de teléfonos móviles y edad superior a 30 años. Además, los usuarios con algunas quejas durante el uso del teléfono móvil demostraron ausencia de otoemisiones acústicas de productos de distorsión y anomalías en la respuesta auditiva del tronco encefálico. CONCLUSIÓN: El uso prolongado e intensivo del teléfono móvil puede causar daño al oído interno. Se necesitaría un tamaño de muestra grande para llegar a conclusiones definitivas.
(MI) Panda NK , Modi R , Munjal S , Virk RS . Cambios auditivos en usuarios de dispositivos móviles: ¿hay evidencias disponibles? Otolaryngol Head Neck Surg. 144(4):581-585, 2011. (HU, CE, PE)
OBJETIVO: Existe una preocupación genuina por los posibles riesgos para la salud que plantea la exposición a frecuencias electromagnéticas secundarias al uso de teléfonos móviles. Este estudio se realizó para evaluar y comparar los posibles cambios en la función auditiva a nivel del oído interno y la vía auditiva central debido a la exposición crónica a ondas electromagnéticas provenientes del uso de teléfonos móviles tanto del sistema global para comunicaciones móviles (GSM) como del acceso múltiple por división de código (CDMA). DISEÑO: Estudio de cohorte. ESCENARIO: Centro de referencia terciario. SUJETOS Y MÉTODOS: Ciento veinticinco sujetos que eran usuarios de teléfonos móviles a largo plazo (más de 1 año; 63 GSM y 62 CDMA) y 58 controles que nunca habían usado teléfonos móviles.
Se realizaron estudios audiológicos que incluyeron audiometría de tonos puros (250-12 kHz), timpanometría, otoemisiones acústicas por productos de distorsión (DPOAE), respuestas auditivas cerebrales (ABR) y respuestas de latencia media (MLR). Se estudiaron los cambios en varios parámetros en los oídos de los usuarios de GSM y CDMA que usaban y no usaban dispositivos móviles y en los oídos correspondientes de los controles para determinar los efectos de la exposición electromagnética. RESULTADOS: Se encontró que los usuarios de GSM y CDMA tenían un riesgo significativamente mayor de no tener DPOAE en comparación con los controles (P < .05). Se encontró que tenían umbrales de frecuencia del habla más altos y amplitudes de onda MLR y Na y Pa más bajas. Más de 3 años de uso del teléfono móvil surgió como un factor de riesgo (P < .05). El daño causado fue bilateral, y la cantidad de daño fue la misma tanto para GSM como para CDMA. CONCLUSIÓN: El uso intensivo y prolongado de teléfonos móviles GSM y CDMA puede provocar daños en la cóclea y en la corteza auditiva. 
(E) Papageorgiou CC, Hountala CD, Maganioti AE, Kyprianou MA, Rabavilas AD, Papadimitriou GN, Capsalis CN. Efectos de las señales de wifi en el componente p300 de los potenciales relacionados con eventos durante una tarea de hayling auditiva. J Integr Neurosci. 10(2):189-202, 2011 (HU, EE) 
Se cree que el componente P300 de los potenciales relacionados con eventos (PRE) es un indicador de la atención y la memoria de trabajo (MT) del cerebro. El presente estudio se centró en los posibles efectos relacionados con el género de los campos electromagnéticos (CEM) de Wi-Fi (Wireless Fidelity) sobre estos procesos. Se investigó a quince sujetos masculinos y quince femeninos, emparejados por edad y nivel educativo, mientras realizaban una versión modificada de la prueba de finalización de oraciones de Hayling ajustada para inducir la MT. Los PRE se registraron en 30 electrodos del cuero cabelludo, tanto sin como con exposición a una señal de Wi-Fi. Se encontró que los valores de amplitud de P300 en 18 electrodos eran significativamente más bajos en la condición de inhibición de respuesta que en las condiciones de inicio de respuesta y de referencia. Independientemente del efecto anterior, dentro de la condición de inhibición de respuesta también hubo un efecto significativo de interacción de radiación X de género manifestado en 15 derivaciones por amplitudes de P300 reducidas de los sujetos masculinos en comparación con los femeninos solo en presencia de CEM. En conclusión, los hallazgos actuales sugieren que la exposición a Wi-Fi puede ejercer alteraciones relacionadas con el género. sobre la actividad neuronal asociada con la cantidad de recursos atencionales involucrados durante una prueba lingüística ajustada para inducir memoria de trabajo. 
(NORDESTE) Paparini A, Rossi P, Gianfranceschi G, Brugaletta V, Falsaperla R, De Luca P, Romano Spica V. No hay evidencia de cambios transcripcionales importantes en el cerebro de ratones expuestos a una señal GSM de 1800 MHz. Bioelectromagnetismo. 29(4):312-323, 2008. (AS, CH) 
Para analizar los posibles efectos de las microondas en la expresión génica, los ratones fueron expuestos a una señal GSM de 1800 MHz durante 1 h a una SAR corporal total de 1,1 W/kg. La expresión génica se estudió en todo el cerebro, donde la SAR media fue de 0,2 W/kg, mediante microarreglos de expresión que contenían más de 22.600 conjuntos de sondas. Comparación de datos de estudios simulados y Los animales expuestos no mostraron diferencias significativas en la modulación de la expresión génica. Sin embargo, cuando se adoptaron restricciones menos estrictas para analizar los resultados de la micromatriz, se encontró que 75 genes estaban modulados después de la exposición. Cuarenta y dos sondas mostraron cambios de pliegues que oscilaban entre 1,5 y 2,8, mientras que 33 se regularon a la baja de 0,67 a 0,29 veces, pero estas diferencias en la expresión génica no se confirmaron mediante PCR en tiempo real. En estas condiciones limitadas específicas, no se encontró ninguna indicación consistente de modulación de la expresión génica en el cerebro completo del ratón asociada a la exposición a GSM 1800 MHz. 
(MI) Parazzini M , Ravazzani P , Tognola G , Thuróczy G , Molnar FB , Sacchettini A , Ardesi G , Mainardi LT . Campos electromagnéticos producidos por teléfonos celulares GSM y variabilidad de la frecuencia cardíaca. Bioelectromagnetismo. 28(2):122-129, 2007. (HU, PE) 
En este estudio, 26 voluntarios jóvenes sanos fueron sometidos a exposición a teléfonos celulares GSM de 900 MHz (2 W) y a exposición simulada en sesiones separadas. El estudio fue diseñado para evaluar el mecanismo regulador cardíaco en diferentes estados del sistema nervioso autónomo (SNA) durante la exposición a campos electromagnéticos de baja intensidad. Se aplicó un protocolo de reposo a bipedestación para evaluar el SNA en condiciones de calma (reposo, prevalencia vagal) y después de una activación simpática (bipedestación). El procedimiento se realizó dos veces en un diseño doble ciego: una vez con una exposición genuina a campos electromagnéticos y otra con una exposición simulada (al menos con 24 h de diferencia). Durante cada sesión se registraron electrocardiogramas de tres derivaciones y se extrajeron series RR fuera de línea. Se calcularon los parámetros de HRV de dominio temporal y de dominio de frecuencia en cada fase del protocolo y durante diferentes exposiciones. El análisis de los Los datos muestran que no hubo un efecto estadísticamente significativo debido a la exposición a EMF tanto en los parámetros principales (es decir, la media de RR) como en la mayoría de los demás parámetros de HRV. Se observó una interacción débil entre algunos parámetros de HRV (es decir, SDNN, TINN e índice triangular en el dominio del tiempo y potencia de LF en el análisis del dominio de la frecuencia) y la exposición a RF y este efecto parece estar concentrado en torno a la respuesta simpática al ponerse de pie. 
(NORDESTE) Parazzini M , Sibella F , Lutman ME , Mishra S , Moulin A , Sliwinska-Kowalska M ,
Woznicka E , Politanski P , Zmyslony M , Thuroczy G , Molnár F , Kubinyi G , Tavartkiladze G , Bronyakin S , Uloziene I , Uloza V , Gradauskiene E , Ravazzani P. Efectos de los teléfonos móviles UMTS en la audición humana: resultados del proyecto europeo EMFnEAR. Radiat Res. 172(2):244-251, 2009. (HU, PE) 
El proyecto europeo EMFnEAR se llevó a cabo para evaluar los posibles cambios en la función auditiva humana después de una exposición a corto plazo a la radiación de radiofrecuencia (RF) producida por los teléfonos móviles UMTS (Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles). Los participantes eran adultos jóvenes sanos sin trastornos auditivos ni auditivos. La función auditiva se evaluó inmediatamente antes y después de la exposición a la radiación de radiofrecuencia, y solo se examinó el oído expuesto. Las pruebas para la evaluación de la función auditiva fueron el nivel del umbral auditivo (HTL), las otoemisiones acústicas por productos de distorsión (DPOAE), la supresión contralateral de la otoemisión acústica evocada transitoriamente (efecto CAS en las TEOAE) y los potenciales evocados auditivos (AEP). La exposición consistió en el habla a un nivel de conversación típico emitido a través de un auricular en un oído, más la exposición genuina o simulada a la radiación de RF producida por un teléfono comercial controlado por una computadora personal. Los resultados de 134 participantes no mostraron ningún patrón consistente de efectos en el sistema auditivo después de una exposición de 20 minutos a UMTS a la salida máxima del teléfono con 69 mW/kg SAR en la región de la cóclea en una comparación doble ciego de exposición real y simulada. Se identificó un efecto aislado en el umbral de audición a altas frecuencias, pero esto fue estadísticamente no significativo después de la corrección para comparaciones múltiples. Se concluye que la exposición a corto plazo a UMTS a la salida máxima de los teléfonos móviles de consumo no causa efectos inmediatos mensurables en el sistema auditivo humano. 
(E) Partsvania B , Sulaberidze T , Shoshiashvili L , Modebadze Z. Efecto agudo de la exposición de una neurona única de moluscos a la radiación de un teléfono móvil de 900 MHz. Electromagn Biol Med. 30(3):170-179, 2011. (CS, EE) 
El objetivo del presente trabajo fue explorar la influencia de la irradiación de teléfonos celulares disponibles comercialmente en la excitabilidad de neuronas individuales y los procesos de memoria. Se utilizó una celda electromagnética transversal (celda TEM) para exponer neuronas individuales de moluscos al campo electromagnético. Se utilizó el método de dominio temporal de diferencias finitas (FDTD) para modelar la celda TEM y las interacciones del campo electromagnético con ganglios nerviosos y neuronas vivas. La electrofisiología neuronal se investigó utilizando la técnica estándar de microelectrodos. La tasa de absorción específica (SAR) depositada en la neurona individual se calculó en 0,63 W/kg con un incremento de temperatura de 0,1 °C. Después de la exposición aguda, el umbral de activación promedio de los potenciales de acción no cambió. Sin embargo, el período latente promedio disminuyó significativamente. Esto indica que junto con el período latente, el umbral y el tiempo de habituación podrían alterarse durante la exposición. Sin embargo, estas alteraciones son transitorias y solo el período latente permanece en el nivel modificado.
(E) Pelletier A, Delanaud S, Décima P, Thuroczy G, de Seze R, Cerri M, Bach V, Libert JP, Loos N. Efectos de la exposición crónica a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el equilibrio energético en ratas en desarrollo. Environ Sci Pollut Res Int. 10 de noviembre de 2012. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (AS, LI, CE, BE, PE, SL) 
Los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) en el control del equilibrio energético corporal en organismos en desarrollo no se han estudiado, a pesar de la participación del estado energético en funciones fisiológicas vitales. Examinamos los efectos de la exposición crónica a RF-EMF (900 MHz, 1 V m(-1)) en las principales funciones involucradas en la homeostasis energética corporal (comportamiento alimentario, sueño y procesos termorreguladores). Trece ratas Wistar macho jóvenes fueron expuestas a RF-EMF continuos durante 5 semanas a 24 °C de temperatura del aire (T (a)) y comparadas con 11 animales no expuestos. Por lo tanto, al comienzo de la sexta semana de exposición, las funciones se registraron a T (a) de 24 °C y luego a 31 °C. Mostramos que la frecuencia de episodios de sueño de movimientos oculares rápidos fue mayor en el grupo expuesto a RF-EMF, independientemente de T (a) (+42,1 % a 24 °C y +31,6 % a 31 °C). Los otros efectos de la exposición a RF-EMF en varios parámetros del sueño dependían de T (a). A 31 °C, los animales expuestos a RF-EMF tenían una temperatura subcutánea de la cola significativamente más baja (-1,21 °C) que los controles en todas las etapas del sueño; esto sugirió vasoconstricción periférica, que se confirmó en un experimento con el vasodilatador prazosina. La exposición a RF-EMF también aumentó la ingesta de alimentos durante el día (+0,22 g h(-1)) . La mayoría de los efectos observados de la exposición a RF-EMF dependían de T (a). La exposición a RF-EMF parece modificar el funcionamiento del tono vasomotor al actuar periféricamente a través de los α-adrenoceptores. La vasoconstricción provocada puede restringir el enfriamiento corporal, mientras que la ingesta de energía aumenta. Nuestros resultados muestran que la exposición a RF-EMF puede inducir procesos de ahorro de energía sin alterar fuertemente el patrón general del sueño.
(NORDESTE) Perentos N, Croft RJ, McKenzie RJ, Cvetkovic D, Cosic I. Comparación de los efectos de la exposición continua y pulsada a radiofrecuencias similares a las de los teléfonos móviles en el EEG humano. Australas Phys Eng Sci Med. 30(4):274-280, 2007. (HU, EE) 
Todavía no está claro si la radiación de los teléfonos móviles GSM (Sistema Global para Móviles) tiene la capacidad de interferir con el funcionamiento normal del cerebro en reposo. Existen informes de que la exposición a GSM aumenta la potencia de la banda alfa y lo hace sólo cuando la señal se modula a frecuencias bajas (Huber, R., Treyer, V., Borbely, AA, Schuderer, J., Gottselig, JM, Landolt, HP, Werth, E., Berthold, T., Kuster, N., Buck, A y Achermann, P. Electromagnetic fields, such as those from mobile phones, alter regional cerebral blood flow and sleep and waking EEG. J Sleep Res 11, 289-295, 2002.) Sin embargo, como esa investigación empleó distribuciones de exposición que no son típicas del uso normal de los teléfonos móviles GSM (las áreas profundas del cerebro estaban sobreexpuestas), aún queda por determinar si se obtendría un patrón de resultados similar a partir de una exposición más representativa. En este diseño cruzado totalmente equilibrado, reclutamos a 12 participantes e intentamos replicar el aumento de potencia de banda alfa posterior a la exposición vinculado a la modulación descrito anteriormente, pero con una fuente de exposición (antena dipolo) más parecida a la de un teléfono GSM real. Las exposiciones duraron 15 minutos. No se encontraron cambios en la potencia alfa para los campos de radiofrecuencia modulados o no modulados, y por lo tanto no pudimos replicar los resultados anteriores. Se discuten las posibles razones de esta falla en la replicación, y se argumenta que la razón principal es la distribución de exposición más baja y más representativa empleada en el presente estudio. Además, investigamos los posibles efectos relacionados con la exposición GSM en las características no lineales del electroencefalograma en reposo utilizando el método de análisis de Entropía Aproximada (ApEn). Nuevamente, no se demostró ningún efecto para las exposiciones a radiofrecuencia moduladas o no moduladas. 
(NORDESTE) Platano D, Mesirca P, Paffi A, Pellegrino M, Liberti M, Apollonio F, Bersani F, Aicardi G. La exposición aguda a radiofrecuencias de 900 MHz moduladas por GSM y CW de bajo nivel no afecta las corrientes de Ba 2+ a través de canales de calcio dependientes del voltaje en neuronas corticales de ratas. Bioelectromagnetismo. 28(8):599-607, 2007. (CS, EE) 
Hemos estudiado los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos (CEM) de radiofrecuencia (RF) sobre las corrientes Ba(2+) (I Ba 2+) a través de canales de calcio dependientes de voltaje (VGCC), registrados en cultivos primarios de neuronas corticales de rata utilizando la técnica de fijación de parche. Para evaluar si la exposición aguda a campos de RF de bajo nivel podría modificar la amplitud y/o la dependencia del voltaje de I Ba 2+, las placas de Petri que contenían neuronas cultivadas se expusieron durante 1-3 períodos de 90 s a 900 MHz de RF-EMF de onda continua (CW) o modulada en amplitud de acuerdo con el estándar de comunicación móvil del sistema global (GSM) durante el registro de células completas. Las tasas de absorción específica (SAR) fueron 2 W/kg para CW y 2 W/kg (valor promedio en el tiempo) para señales moduladas por GSM, respectivamente. Los resultados obtenidos indican que las exposiciones agudas simples o múltiples a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 900 MHz modulados por CW o GSM no alteran significativamente la amplitud de corriente ni la relación corriente-voltaje de I Ba 2+, a través de VGCC. 
(NORDESTE) Poulletier de Gannes F, Haro E, Hurtier A, Taxile M, Ruffié G, Billaudel B, Veyret B, Lagroye I. Efecto de la exposición a la señal de borde sobre el estrés oxidativo en modelos de células cerebrales. Radiat Res. 175(2):225-230, 2011. (CS, OX) 
En este estudio investigamos el efecto de la señal EDGE (Enhanced Data Rate for GSM Evolution) en células de tres líneas celulares cerebrales humanas, SH-SY5Y, U87 y CHME5, utilizadas como modelos de neuronas, astrocitos y microglia, respectivamente, así como en cultivos primarios de neuronas corticales. Las guías de onda SXC-1800 (IT'IS-Foundation, Zúrich, Suiza) se modificaron para la exposición in vitro a la radiación de radiofrecuencia (RF) de la señal EDGE a 1800 MHz. Se probaron cuatro condiciones de exposición: 2 y 10 W/kg durante 1 y 24 h. La producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) se midió por citometría de flujo utilizando la sonda de diacetato de diclorofluoresceína (DCFH-DA) al final de la exposición de 24 h o 24 h después de la exposición de 1 h. El tratamiento con rotenona se utilizó como control positivo. Todas las células analizadas respondieron al tratamiento con rotenona aumentando la producción de ROS. Estos hallazgos indican que la exposición a la señal EDGE no induce estrés oxidativo en estas condiciones de prueba, incluida la de 10 W/kg. Nuestros resultados coinciden con hallazgos anteriores que indicaban que la radiación de radiofrecuencia por sí sola no aumenta la producción de ROS. 
(NORDESTE) Prochnow N, Gebing T , Ladage K , Krause-Finkeldey D , El Ouardi A , Bitz A , Streckert J , Hansen V , Dermietzel R. ¿Efecto del campo electromagnético o simplemente estrés? Efectos de la exposición a UMTS en la plasticidad a largo plazo del hipocampo en el contexto de la liberación de hormonas relacionada con el procedimiento. PLoS One. 6(5):e19437, 2011. (AS, EE) 
Los efectos nocivos de los campos electromagnéticos (CEM) sobre las características cognitivas y conductuales de los seres humanos y los roedores han sido objeto de debates controvertidos y han suscitado una preocupación persistente sobre los efectos adversos de los CEM sobre las funciones cerebrales generales. En el presente estudio aplicamos señales de radiofrecuencia (RF) del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS) a ratas Wistar macho expuestas por completo al cerebro con el fin de elaborar supuestas influencias en la liberación de la hormona del estrés (corticosterona; CORT y hormona adrenocorticotrópica; ACTH) y en la plasticidad sináptica a largo plazo (LTP) derivada del hipocampo y la depresión (LTD) como marcadores electrofisiológicos del almacenamiento y la consolidación de la memoria. La exposición se controló por ordenador proporcionando condiciones ciegas. Las tasas de absorción específica (SAR) promedio nominales del cerebro como medida de la potencia de RF disipada relacionada con la masa aplicada fueron 0, 2 y 10 W/kg durante un período de 120 min. La comparación de los animales expuestos a jaulas reveló, independientemente de la exposición a campos electromagnéticos, un aumento significativo de los niveles de CORT y ACTH, que se correspondía con una disminución general de las pendientes y amplitudes del potencial de campo en la LTP y LTD del hipocampo. Los animales expuestos a SAR de 2 W/kg (promediado sobre todo el cerebro de 2,3 g de masa tisular) no difirieron del grupo expuesto simuladamente en los experimentos de LTP y LTD. Por el contrario, se observó una reducción significativa en LTP y LTD a la alta tasa de potencia de SAR (10 W/kg). Los resultados demuestran que una tasa de 2 W/kg no muestra un impacto adverso en la LTP y LTD, mientras que 10 W/kg produce efectos significativos en los parámetros electrofisiológicos, que se pueden distinguir claramente del fondo derivado del estrés. Nuestros hallazgos sugieren que la exposición a UMTS con SAR en el rango de 2 W/kg no es perjudicial para los marcadores críticos para el almacenamiento de la memoria y la consolidación de la memoria, sin embargo, no se puede excluir una influencia de UMTS en altas tasas de absorción de energía (10 W/kg). 
(MI) Qin F , Yuan H , Nie J , Cao Y , Tong J. [Efectos del nanoselenio en el rendimiento cognitivo de ratones expuestos a campos de radiofrecuencia de 1800 MHz]. Wei Sheng Yan Jiu. 43(1):16-21, 2014. [Artículo en chino] (AS, CE, BE, CH, OX)
OBJETIVO: Estudiar los efectos del nano-selenio (NSe) en el rendimiento cognitivo de ratones expuestos a campos de radiofrecuencia (RF) de 1800 MHz. MÉTODOS: Los ratones machos se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos, control y grupos de dosis baja, media y alta de nano-Se (L, M, H). Cada grupo se subdividió en tres grupos, RF 0 min, RF 30 min y RF 120 min. Se administró una solución de nano-se (2, 4 y 8 microg/ml) a ratones de los grupos L, M, H mediante inyección intragástrica respectivamente, 0,5 ml/d durante 50 días, el grupo de control se administró con agua destilada. El día 21, los ratones del subgrupo RF fueron expuestos a campos de radiofrecuencia de 1800 MHz de 208 microW/cm2 (0, 30 y 120 min/d respectivamente) durante 30 días. La capacidad cognitiva de los ratones se probó con un laberinto en Y. Además, se midieron los niveles de MDA, GABA, Glu, Ach y las actividades de CAT y GSH-Px en el cerebro. RESULTADOS: Se observaron deterioros significativos en el aprendizaje y la memoria (P < 0,05) en el grupo RF 120 min, y con reducción del nivel de Ach y las actividades de CAT y GSH-Px y aumento del contenido de GABA, Glu y MDA en el cerebro. NSe mejoró el rendimiento cognitivo de los ratones RF, disminuyó los niveles de GABA, Glu y MDA, aumentó los niveles de Ach, GSH-Px y actividades de CAT. CONCLUSIÓN: NSe podría mejorar los deterioros cognitivos de los ratones expuestos a RF, cuyo mecanismo podría implicar el aumento de la antioxidación, la disminución del contenido de radicales libres y los cambios de los neurotransmisores cerebrales. 
(NE) Rağbetli MC, Aydinlioğlu A, Koyun N, Rağbetli C, Karayel M. Efecto de la exposición prenatal a teléfonos móviles en el número de células piramidales en el hipocampo de ratones: un estudio estereológico. Int J Neurosci. 119(7):1031-1041, 2009. (AS, ME, DE) 
Debido a los posibles factores de riesgo para la salud, la Organización Mundial de la Salud (OMS) recomendó el estudio con animales sobre el sistema nervioso en desarrollo en relación con la exposición al campo de radiofrecuencia (RF). Existen algunos estudios relacionados con la exposición del hipocampo que indican el impacto del campo de RF en algunos parámetros. El presente estudio investigó el efecto de la exposición al teléfono móvil en el hipocampo en desarrollo. Se alojaron ratones albinos suizos machos y hembras como grupos de control y expuestos al teléfono móvil. Los animales preñados del grupo de prueba fueron expuestos a los efectos del teléfono móvil en una habitación que poseía el sistema de exposición. Los hemisferios izquierdos de los cerebros se procesaron mediante un micrótomo congelado. Las secciones obtenidas se tiñeron con hematoxilina y eosina. Para el recuento de células mediante el método del fraccionador óptico, primero se realizó un estudio piloto. Las áreas del hipocampo se analizaron utilizando el software Axiovision que se ejecuta en una computadora personal. El disector óptico, espaciado sistemáticamente y aleatoriamente, se enfocó en el perfil más amplio del núcleo de la célula piramidal . No se encontraron diferencias significativas en el número de células piramidales de los sectores totales de Cornu Ammonis (CA) del hipocampo entre el grupo de control y el grupo expuesto al teléfono móvil (p > .05). Se concluyó que es necesario realizar más estudios en este campo debido al uso popular de los teléfonos móviles y a la exposición relativamente alta del cerebro en desarrollo.
(MI) Rağbetli MC, Aydinlioğlu A, Koyun N, Rağbetli C, Bektas S, Ozdemir S. El efecto del teléfono móvil en el número de células de Purkinje: un estudio estereológico. Int J Radiat Biol. 86(7):548-554, 2010. (AS, ME, DE) 
OBJETIVO: La Organización Mundial de la Salud propuso una investigación sobre la exposición de animales a campos de radiofrecuencia debido al posible factor de riesgo para la salud. En las frecuencias de potencia, hay evidencia que asocia tanto la leucemia infantil como los tumores cerebrales con la exposición a campos magnéticos. También hay evidencia del efecto de la exposición a teléfonos móviles tanto en las funciones cognitivas como en el cerebelo. Las células de Purkinje del cerebelo también son sensibles a la exposición a microondas en dosis altas en ratas. El presente estudio investigó el efecto de la exposición a teléfonos móviles en el número de neuronas de Purkinje y granulares en el cerebelo en desarrollo. 
MATERIAL Y MÉTODOS: Se utilizaron ratones albinos suizos machos y hembras como grupos de control y expuestos a teléfonos móviles. Las hembras preñadas del grupo experimental fueron expuestas a
Radiación de teléfonos móviles del Sistema Global de Comunicaciones Móviles (GSM) a 890-915 MHz
0,95 W/Kg de tasa de absorción específica (SAR). El cerebelo se procesó mediante un micrótomo congelado. Las secciones obtenidas se tiñeron con hematoxilina-eosina y violeta de cresilo. Para el recuento de células mediante el método del fraccionador óptico, se realizó en primer lugar un estudio piloto. Las áreas cerebelosas se analizaron utilizando el software Axiovision que se ejecuta en una computadora personal. Los disectores ópticos se espaciaron sistemáticamente al azar y se enfocaron hacia el perfil más amplio del núcleo de la célula neuronal. RESULTADOS: Se encontró una disminución significativa en el número de células de Purkinje y una tendencia a que las células granulares aumenten en el cerebelo. CONCLUSIÓN: Se necesitan más estudios en esta área debido al uso popular de teléfonos móviles y la exposición relativamente alta en el cerebro en desarrollo.
(E) Razavinasab M, Moazzami K, Shabani M. La exposición materna a teléfonos móviles altera las propiedades electrofisiológicas intrínsecas de las neuronas piramidales CA1 en crías de ratas. Toxicol Ind Health. 6 de marzo de 2014. [Publicación electrónica antes de la impresión] (AS, CE, BE, DE, EE) 
Algunos estudios han demostrado que la exposición a campos electromagnéticos (CEM) puede provocar daños estructurales en las neuronas. En este estudio, hemos dilucidado la alteración de la función hipocampal de crías de ratas Wistar (n = 8 ratas en cada grupo) que estuvieron expuestas crónicamente a teléfonos móviles durante su período de gestación mediante la aplicación de pruebas conductuales, histológicas y electrofisiológicas. Las ratas del grupo CEM estuvieron expuestas a una radiación CEM pulsada de 900 MHz durante 6 h/día. Los registros de células completas en las células piramidales del hipocampo en los grupos de teléfonos móviles mostraron una disminución de la excitabilidad neuronal. La exposición a teléfonos móviles se asoció principalmente con una disminución del número de potenciales de acción disparados en la actividad espontánea y en respuesta a la inyección de corriente tanto en los grupos de machos como de hembras. Hubo un aumento de la amplitud de la poshiperpolarización (AHP) en las ratas de teléfonos móviles en comparación con el control. Los resultados de la evaluación del aprendizaje y la memoria mediante la evitación pasiva y el laberinto acuático de Morris mostraron que la exposición al teléfono alteró significativamente la adquisición del aprendizaje y la retención de la memoria en ratas macho y hembra en comparación con las ratas de control. El estudio con microscopio óptico de secciones del cerebro de las ratas de control y expuestas al teléfono móvil mostró una morfología normal. Nuestros resultados sugieren que la exposición a los teléfonos móviles afecta negativamente al rendimiento cognitivo de las crías de ratas hembra y macho utilizando técnicas conductuales y electrofisiológicas. 
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Redmayne M, Smith E y Abramson MJ. La relación entre el bienestar de los adolescentes y el uso de teléfonos móviles: un estudio transversal. Environmental Health 12(1):90, 2013. (Humana, Bélgica) 
 
Antecedentes. La exposición de los jóvenes a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) ha aumentado rápidamente en los últimos años con el aumento del uso de teléfonos celulares y el uso de teléfonos inalámbricos y WiFi. Buscamos determinar las asociaciones entre el bienestar subjetivo de los adolescentes de Nueva Zelanda y el uso autoinformado de, o la exposición a, la tecnología de teléfonos inalámbricos e Internet. Métodos. En esta encuesta transversal, los participantes completaron cuestionarios en clase sobre su uso de teléfonos celulares e inalámbricos, su bienestar autoinformado y posible información de confusión, como si habían tenido gripe recientemente o tenían un televisor en el dormitorio. Los cuestionarios de los padres proporcionaron datos sobre si tenían WiFi en casa y la propiedad y el modelo de teléfono inalámbrico. Los datos se analizaron con regresión logística ordinal ajustada para los factores de confusión comunes. Se calcularon los odds ratios (OR) y los intervalos de confianza del 95%. Resultados. El número y la duración de las llamadas de teléfonos celulares e inalámbricos se asociaron con un mayor riesgo de dolores de cabeza (>6 llamadas de teléfono celular durante 10 minutos semanales, ajustadas OR 2.4, IC 1.2-4.8; >15 minutos de uso inalámbrico diario OR ajustado 1.74, IC 1.1-2.9)). Enviar mensajes de texto y el uso prolongado de teléfonos inalámbricos se relacionaron con tener un pulgar "para enviar mensajes de texto" doloroso). El uso de un auricular de teléfono celular con cable se asoció con tinnitus (OR ajustado 1.8, IC 1.0-3.3), mientras que los auriculares inalámbricos se asociaron con dolor de cabeza (OR ajustado 2.2, IC 1.1-4.5), sensación de desánimo/depresión (OR ajustado 2.0, IC 1.1-3.8) y despertarse por la noche (OR ajustado 2.4, IC 1.2-4.8). Varias bandas de frecuencias de teléfonos inalámbricos se relacionaron con tinnitus, sensación de desánimo/depresión y somnolencia en la escuela, mientras que la última de estas también se relacionó con la modulación. Despertarse por la noche era menos probable en aquellos que tenían WiFi en casa (OR ajustado 0,7, IC 0,4-0,99). Despertarse por la noche por un teléfono móvil se relacionó fuertemente con el cansancio en la escuela (OR 4,1, IC 2,2-7,7). Conclusiones. Hubo más Las asociaciones estadísticamente significativas (36%) fueron mayores que las que se podrían esperar por casualidad (5%). Varias de ellas fueron relaciones dependientes de la dosis. Para proteger el bienestar de los jóvenes, sugerimos limitar el uso de teléfonos celulares e inalámbricos a menos de 15 minutos diarios y utilizar un dispositivo de altavoz para un uso diario más prolongado. Recomendamos que los padres tomen medidas para evitar que los jóvenes se despierten con sus teléfonos celulares.
(E) Regel SJ, Tinguely G, Schuderer J, Adam M, Kuster N, Landolt HP, Achermann P.
Campos electromagnéticos de radiofrecuencia pulsada: efectos dependientes de la dosis sobre el sueño, el EEG del sueño y el rendimiento cognitivo. J Sleep Res. 16(3):253-258, 2007. (HU, EE, BE, SL) 
 
Para establecer una relación dosis-respuesta entre la intensidad de los campos electromagnéticos (CEM) y los efectos informados previamente sobre el cerebro, investigamos la influencia de la exposición a los CEM variando la intensidad de la señal en tres sesiones experimentales. La cabeza de 15 sujetos varones sanos fue expuesta unilateralmente durante 30 minutos antes de dormir a un CEM modulado por pulsos (señal similar a la de un teléfono GSM) con una tasa de absorción espacial específica máxima promediada de 10 g de (1) 0,2 W kg(-1), (2) 5 W kg(-1), o (3) exposición simulada en un diseño cruzado de doble ciego. Durante la exposición, los sujetos realizaron dos series de tres tareas cognitivas computarizadas, cada una presentada en un orden fijo [tarea de tiempo de reacción simple, tarea de tiempo de reacción de dos opciones (CRT), tarea de 1, 2, 3 espaldas].
Inmediatamente después de la exposición, se registró polisomnográficamente el sueño nocturno durante 8 h. La arquitectura del sueño no se vio afectada por la exposición a los CEM . El análisis del electroencefalograma (EEG) del sueño reveló un aumento dependiente de la dosis de potencia en el rango de frecuencia del huso en el sueño no REM. La velocidad de reacción se desaceleró con el aumento de la intensidad del campo en la tarea 1-back, mientras que la precisión en la tarea CRT y N-back no se vio afectada de manera dependiente de la dosis. En resumen , este estudio revela los primeros indicios de una relación dosis-respuesta entre la intensidad del campo EMF y sus efectos sobre la fisiología cerebral, como lo demuestran los cambios en el EEG del sueño y en el rendimiento cognitivo. 
 
(NORDESTE) Riddervold IS, Pedersen GF, Andersen NT, Pedersen AD, Andersen JB, Zachariae R, Mølhave L, Sigsgaard T, Kjaergaard SK. Función cognitiva y síntomas en adultos y adolescentes en relación con la radiación de radiofrecuencia de las estaciones base UMTS. Bioelectromagnética. 29(4):257-267, 2008. (HU, BE) 
Existe una preocupación pública generalizada sobre los posibles efectos adversos para la salud de los teléfonos móviles en general y sus estaciones base asociadas en particular. Este estudio fue diseñado para investigar los efectos agudos de los campos electromagnéticos (CEM) de radiofrecuencia (RF) emitidos por las estaciones base de telefonía móvil del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS) sobre la función cognitiva y los síntomas humanos. Cuarenta adolescentes (15-16 años) y 40 adultos (25-40 años) fueron expuestos a cuatro condiciones: (1) simulación, (2) una onda continua (CW) a 2140 MHz, (3) una señal a 2140 MHz modulada como UMTS y (4) UMTS a 2140 MHz incluyendo todas las características de control en un diseño cruzado, aleatorizado y doble ciego. Cada exposición duró 45 minutos. Durante la exposición, los participantes realizaron diferentes tareas cognitivas con la prueba Trail Making B (TMB) como resultado principal y completaron un cuestionario que medía los síntomas subjetivos autoinformados. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas entre las condiciones UMTS y simulación para el desempeño en TMB. En el caso de los adultos, la diferencia estimada entre la UMTS y el estudio simulado fue del -3,2% (-9,2%; 2,9%) y en el caso de los adolescentes del 5,5% (-1,1%; 12,2%). No se encontraron cambios significativos en ninguna de las tareas cognitivas. Se observó un aumento en la "clasificación del dolor de cabeza" cuando se combinaron los datos de los adolescentes y los adultos (P = 0,027), un efecto que puede deberse a diferencias al inicio. En conclusión, no se confirmó la hipótesis principal de que la radiación UMTS reduce el rendimiento general en la prueba TMB. Sin embargo, sugerimos que la hipótesis de los síntomas subjetivos y la exposición a los campos electromagnéticos necesita más investigación.
(NORDESTE) Sakurai T , Kiyokawa T , Narita E , Suzuki Y , Taki M , Miyakoshi J. Análisis de la expresión génica en una línea de células gliales derivadas de humanos expuestas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia continua de 2,45 GHz. J Radiat Res. 52(2):185-192, 2011. (CS, CH) 
El uso creciente de teléfonos móviles ha despertado la preocupación pública con respecto a los posibles riesgos para la salud de los campos de radiofrecuencia (RF). Investigamos los efectos de la exposición a campos de RF (2,45 GHz, onda continua) a una tasa de absorción específica (SAR) de 1, 5 y 10 W/kg durante 1, 4 y 24 h sobre la expresión génica en una línea celular glial humana normal, SVGp12, utilizando una micromatriz de ADN. El análisis de la micromatriz reveló 23 puntos genéticos asignados y 5 puntos genéticos no asignados como posibles puntos genéticos alterados. Veintidós genes de los 23 puntos genéticos asignados se analizaron más a fondo mediante reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa para validar los resultados de la micromatriz, y no se observaron alteraciones significativas en la expresión génica. En las condiciones experimentales utilizadas en este estudio, no encontramos evidencia de que la exposición a campos de RF afectara la expresión génica en células SVGp12. 
Sarapultseva EI, Igolkina JV, Tikhonov VN, Dubrova YE. LOS EFECTOS IN VIVO
DE LOS CAMPOS DE RADIOFRECUENCIA DE BAJA INTENSIDAD SOBRE LA ACTIVIDAD MOTORA DE
PROTOZOOS. Int J Radiat Biol. 25 de noviembre de 2013. [Publicación electrónica antes de la impresión] (AS, BE, LI) 
Objetivo: Analizar los efectos directos y transgeneracionales de la exposición a dosis bajas de campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) de 1 GHz (rango de telefonía móvil/telecomunicaciones inalámbricas) y 10 GHz (rango de comunicación por radar/satélite) sobre la motilidad de los ciliados Spirostomum ambiguum. Materiales y métodos: S. ambiguum fue expuesto a RF-EMF de 1 GHz y 10 GHz con densidades de flujo de potencia (PD) que oscilaban entre 0,05 y 0,5 W/m2 durante un período de tiempo de 0,05 a 10 h. Se midió la motilidad de los ciliados expuestos directamente y su progenie no expuesta a lo largo de 10-15 generaciones. Resultados: La exposición a 0,1 W/m2 de RF-EMF de 1 o 10 GHz resultó en una disminución significativa de la motilidad. La dosis de exposición capaz de alterar la movilidad de los ciliados se correlacionó inversamente con la densidad de flujo de RF-EMF. La motilidad de la progenie no expuesta de ciliados irradiados con 0,1 W/m2 de RF-EMF de 10 GHz permaneció significativamente comprometida, al menos, a lo largo de 10-15 generaciones, lo que indica la presencia de efectos transgeneracionales. Conclusiones: Los resultados de nuestro estudio muestran que la exposición a dosis bajas de RF-EMF puede afectar significativamente la motilidad de los ciliados irradiados y su progenie no expuesta, lo que proporciona más información sobre los mecanismos desconocidos que subyacen a los efectos in vivo de RF-EMF.
 
(NORDESTE) Sauter C , Dorn H , Bahr A , Hansen ML , Peter A , Bajbouj M , Danker-Hopfe H. Efectos de la exposición a campos electromagnéticos emitidos por teléfonos móviles GSM 900 y WCDMA sobre la función cognitiva en sujetos varones jóvenes. Bioelectromagnetismo. 32(3):179-190, 2011. (HU, BE) 
Los resultados de los estudios sobre los posibles efectos de los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos móviles sobre las funciones cognitivas son contradictorios, por lo que se estudiaron los posibles efectos de la exposición prolongada (7 h 15 min) a campos electromagnéticos (CEM) a señales similares a las de los teléfonos móviles del Sistema Global de Comunicaciones Móviles (GSM) 900 y Acceso Múltiple por División de Código de Banda Ancha (WCDMA) sobre la atención y la memoria de trabajo. La muestra estuvo compuesta por 30 sujetos varones sanos (media ± DE: 25,3 ± 2,6 años), que fueron evaluados durante nueve días de estudio en los que estuvieron expuestos a tres condiciones de exposición (simulación, GSM 900 y WCDMA) en un orden aleatorio y equilibrado. Todas las pruebas se presentaron dos veces (mañana y tarde) cada día de estudio dentro de un período de tiempo fijo. Las comparaciones univariadas revelaron cambios significativos cuando los sujetos estuvieron expuestos a GSM 900 en comparación con la simulación, solo en la prueba de vigilancia. En la condición de exposición a WCDMA, un parámetro en la vigilancia y uno en la prueba sobre atención dividida se alteraron en comparación con la simulación. El rendimiento en la prueba de atención selectiva y la tarea n-back no se vio afectado por la exposición a GSM 900 o WCDMA. Los efectos de la hora del día fueron evidentes en las pruebas de atención dividida y selectiva, así como en la memoria de trabajo. Después de la corrección para pruebas múltiples, solo los efectos de la hora del día siguieron siendo significativos en dos pruebas, lo que dio como resultado reacciones más rápidas en las pruebas de la tarde. Los resultados del presente estudio no proporcionan ninguna evidencia de un efecto de los campos electromagnéticos en la cognición humana, pero subrayan la necesidad de controlar la hora del día. 
(MI) Schmid MR, Loughran SP, Regel SJ, Murbach M, Bratic Grunauer A, Rusterholz T, Bersagliere A, Kuster N, Achermann P. Alteraciones del EEG durante el sueño: efectos de diferentes campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos. J Sleep Res. 21(1):50-58, 2012a.
(HU, EE, BE, SL, WS)
Estudios previos han observado aumentos en la potencia electroencefalográfica durante el sueño en el rango de frecuencia del huso (aproximadamente 11-15 Hz) después de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia similares a los de los teléfonos móviles (RF EMF). Los resultados también sugieren que la modulación del pulso de la señal es crucial para inducir estos efectos. Sin embargo, sigue sin estar claro qué elementos específicos del campo son responsables de los cambios observados. Investigamos si los componentes de frecuencia de modulación de pulso en el rango de los husos del sueño pueden estar involucrados en la mediación de estos efectos. Treinta hombres jóvenes sanos fueron expuestos, a intervalos semanales, a tres condiciones diferentes durante 30 minutos directamente antes de un período de sueño de 8 horas. La exposición consistió en un EMF de RF de 900 MHz, modulado por pulso a 14 Hz o 217 Hz, y una condición de control simulada. Ambas condiciones activas tuvieron una tasa de absorción específica espacial máxima de 2 W kg (-1) . Durante la exposición, los sujetos realizaron tres tareas cognitivas diferentes (medición de la atención, la velocidad de reacción y la memoria de trabajo), que se presentaron en un orden fijo. La potencia electroencefalográfica en el rango de frecuencia del huso aumentó durante el sueño sin movimientos oculares rápidos (segundo episodio) después de la condición de modulación de pulso de 14 Hz. También se observó un aumento similar pero no significativo después de la condición de modulación de pulso de 217 Hz. Es importante destacar que este efecto inducido por la exposición mostró una variabilidad individual considerable. En cuanto al rendimiento cognitivo, no se observaron efectos claros relacionados con la exposición. En consonancia con los hallazgos anteriores, Nuestros resultados proporcionan más evidencia de que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos alteran la fisiología cerebral. Aunque la evolución temporal del efecto sigue siendo variable en los distintos estudios, hemos demostrado que los componentes de frecuencia de modulación dentro de un rango fisiológico pueden ser suficientes para inducir estos efectos. 
(E) Schmid MR, Murbach M, Lustenberger C, Maire M, Kuster N, Achermann P, Loughran SP. Alteraciones del EEG durante el sueño: efectos de los campos magnéticos pulsados frente a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos. J Sleep Res. 21(6):620-629, 2012b.
(Huesos, España, España) 
Los estudios han demostrado repetidamente que la potencia electroencefalográfica durante el sueño aumenta en el rango de frecuencia del huso después de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos con componentes de frecuencia fundamental de 2, 8, 14 o 217 Hz y combinaciones de estos. Sin embargo, las señales utilizadas en estudios anteriores también tenían componentes armónicos significativos por encima de los 20 Hz. El estudio actual tenía como objetivo: (i) determinar si los componentes de modulación por encima de los 20 Hz, en combinación con la radiofrecuencia, son necesarios para alterar la
electroencefalograma; y (ii) probar la hipótesis de demodulación, si los mismos efectos ocurren después de la exposición al campo magnético con la misma secuencia de pulsos utilizada en la exposición a radiofrecuencia modulada por pulsos. En un diseño cruzado doble ciego aleatorizado, 25 hombres jóvenes sanos fueron expuestos a intervalos semanales a tres condiciones diferentes durante 30 minutos antes de dormir. También se realizaron tareas cognitivas durante la exposición. Las condiciones fueron un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 2 Hz, un campo magnético pulsado de 2 Hz y simulación. La exposición a radiofrecuencia aumentó la potencia del electroencefalograma en el rango de frecuencia del huso. Además, la actividad delta y theta (sueño sin movimientos oculares rápidos) y la actividad alfa y delta (sueño con movimientos oculares rápidos) se vieron afectadas después de ambas condiciones de exposición. No se observó ningún efecto sobre la arquitectura del sueño ni un impacto claro de la exposición sobre la cognición. Estos resultados demuestran que tanto la radiofrecuencia modulada por pulsos como los campos magnéticos pulsados afectan la fisiología cerebral , y la presencia de componentes de frecuencia significativos por encima de 20 Hz no son fundamentales para que ocurran estos efectos. Debido a que las respuestas no fueron idénticas para todas las exposiciones, el estudio no respalda la hipótesis de que los efectos de la exposición a la radiofrecuencia se basan únicamente en la demodulación de la señal.
 Sharma A, Sisodia R, Bhatnagar D, Saxena VK. Espacial Memoria y rendimiento de aprendizaje y su relación con la síntesis de proteínas de ratones albinos suizos expuestos a microondas de 10 GHz. Int J Radiat Biol. 19 de agosto de 2013. [Epub antes de impresión] (AS, CE, BE, CH) 
 
Objetivo: Estudiar el posible papel de la exposición a microondas (MW) en la memoria espacial de ratones albinos suizos y su relación con la concentración de proteínas en todo el cerebro. Materiales y métodos: Los ratones fueron expuestos a microondas de 10 GHz (gigahercios) con una densidad de potencia de 0,25 mW/ cm2 
(milivatios por centímetro cuadrado) con una tasa de absorción específica corporal total (SAR) promedio de 0,1790 W/kg por día durante 2 horas por día (h/día) durante 30 días. Después de la exposición, se evaluó el rendimiento de la memoria espacial de los ratones utilizando la prueba del laberinto acuático de Morris (MWT). Para este propósito, los ratones (de 6 a 8 semanas de edad) se dividieron en dos grupos (i) expuestos simuladamente y (ii) expuestos a microondas. Después del entrenamiento inicial durante dos días, se realizó MWT durante otros 6 días. La proteína se estimó 48 horas después de la exposición e inmediatamente después de completar MWT. Resultados: Tanto los animales expuestos simuladamente como los expuestos a microondas mostraron una disminución significativa en el tiempo de escape con el entrenamiento. Los animales expuestos a microondas tuvieron una latencia media estadísticamente significativamente mayor para alcanzar el cuadrante objetivo en comparación con los expuestos simuladamente. Se estimó una disminución concurrente en los niveles de proteína en todo el cerebro de los ratones expuestos en comparación con los ratones expuestos simuladamente. Conclusiones: Del presente estudio se puede concluir que la exposición a la radiación de microondas provocó disminuciones en la capacidad de los ratones para aprender la tarea de memoria especial, esto puede deberse a una disminución simultánea de los niveles de proteína en el cerebro de los ratones.
 
(E) Sirav B, Seyhan N. Efectos de la exposición a la radiación de radiofrecuencia en la permeabilidad de la barrera hematoencefálica en ratas macho y hembra. Electromagn Biol Med. 30(4):253-260, 2011. (AS, ME) 
Durante las últimas décadas, se han realizado numerosos estudios que apuntan a la cuestión de si la exposición a la radiación de radiofrecuencia (RFR) influye o no en la permeabilidad de la barrera hematoencefálica (BHE). El objetivo de este estudio fue investigar el efecto de la RFR en la permeabilidad de la BHE en ratas albinas Wistar macho y hembra. El cerebro derecho, el cerebro izquierdo, el cerebelo y el cerebro total se analizaron por separado en el estudio. Las ratas fueron expuestas a RFR de onda continua (CW) de 0,9 y 1,8 GHz durante 20 minutos (a SAR de 4,26 mW/kg y 1,46 mW/kg, respectivamente) mientras estaban bajo anestesia. Las ratas de control fueron expuestas simuladamente. La alteración de la integridad de la BHE se detectó espectrofotométricamente utilizando el colorante azul de Evans, que se ha utilizado como trazador de la BHE y se sabe que se une a la albúmina sérica. El cerebro derecho, el cerebro izquierdo, el cerebelo y el cerebro total se evaluaron para la permeabilidad de la BHE. En ratas hembra, no se encontró extravasación de albúmina en el cerebro después de la exposición a RFR. Se encontró un aumento significativo de albúmina en los cerebros de las ratas macho expuestas a RF en comparación con los cerebros machos expuestos simuladamente. Estos resultados sugieren que la exposición a RFR de onda continua de 0,9 y 1,8 GHz a niveles por debajo de los límites internacionales puede afectar la permeabilidad vascular en el cerebro de las ratas macho. El posible riesgo de exposición a RFR en humanos es una preocupación importante para la sociedad. Por lo tanto, este tema debería investigarse más a fondo en el futuro.
(MI) Söderqvist F, Carlberg M, Hardell L. Teléfonos móviles e inalámbricos, transtiretina sérica y barrera hematoencefálica: un estudio transversal. Environ Health. 21; 8:19, 2009. (HU, PE) 
ANTECEDENTES: Desde hace mucho tiempo se ha debatido si la radiación de radiofrecuencia de baja intensidad daña la barrera hematoencefálica, pero se ha prestado poca o ninguna atención a la barrera hematoencefálica. En este estudio transversal, probamos si el uso a largo y/o corto plazo de teléfonos inalámbricos estaba asociado con cambios en el nivel sérico de transtiretina, lo que indica una concentración alterada de transtiretina en el líquido cefalorraquídeo, posiblemente reflejando un efecto de la radiación. MÉTODOS: Se reclutaron al azar mil sujetos, 500 de cada sexo con edades comprendidas entre 18 y 65 años, utilizando el registro de población. Los datos sobre el uso de teléfonos inalámbricos se evaluaron mediante un cuestionario postal y se analizaron muestras de sangre para determinar las concentraciones séricas de transtiretina mediante técnicas inmunonefelométricas estándar en un instrumento BN Prospec. RESULTADOS: La tasa de respuesta fue del 31,4%. La regresión logística de los niveles séricos de TTR dicotomizados con un punto de corte de 0,31 g/l en el uso del teléfono inalámbrico produjo mayores razones de probabilidades que no fueron estadísticamente significativas. La regresión lineal del tiempo desde el primer uso en general y el día en que se extrajo la sangre dio resultados diferentes para hombres y mujeres: para los hombres se observaron concentraciones séricas significativamente más altas de TTR cuanto más tiempo se había utilizado un teléfono analógico o un teléfono móvil e inalámbrico de escritorio combinados, y en contraste, se observaron niveles séricos significativamente más bajos cuanto más tiempo se había utilizado un teléfono UMTS. El ajuste para las fracciones de uso de los diferentes tipos de teléfono no modificó el efecto para el uso acumulado o los años desde el primer uso para el teléfono móvil y DECT, combinados. Para las mujeres, la regresión lineal dio una asociación significativa para el uso a corto plazo de teléfonos móviles e inalámbricos combinados, lo que indica que cuanto antes se extrajo sangre después de la llamada telefónica más reciente, mayor fue la concentración esperada de transtiretina. CONCLUSIÓN: En este estudio descriptivo generador de hipótesis, el tiempo transcurrido desde el primer uso de teléfonos móviles y DECT combinados se asoció significativamente con niveles más altos de TTR independientemente de cuánto se había utilizado cada tipo de teléfono. Con respecto al uso a corto plazo, las concentraciones de TTR significativamente más altas Se observaron en mujeres cuanto antes se les extrajo sangre después de la última llamada telefónica de ese día. 
(MI) Söderqvist F, Carlberg M, Hansson Mild K, Hardell L. Exposición a una señal de 890 MHz similar a la de un teléfono móvil y niveles séricos de S100B y transtiretina en voluntarios. Toxicol Lett. 189(1):63-66, 2009. (HU, PE) 
Desde finales de los años 70 se viene debatiendo si la radiación de microondas no térmica de baja intensidad altera la integridad de la barrera hematoencefálica, pero no se ha llevado a cabo ningún estudio experimental en seres humanos. El objetivo de este estudio era comprobar, mediante marcadores periféricos, si la exposición a una señal similar a la de un teléfono móvil altera la integridad de las barreras hematoencefálica y hematoencefálica humana. Se llevó a cabo un estudio de provocación en el que se expuso a 41 voluntarios a una señal GSM de 890 MHz durante 30 minutos con una distribución de tasa de absorción de energía específica media de 1,0 W/kg en la zona temporal de la cabeza, medida sobre cualquier gramo de tejido contiguo. El resultado se evaluó mediante los cambios en las concentraciones séricas de dos supuestos marcadores de la integridad de la barrera cerebral, S100B y transtiretina. Las muestras de sangre repetidas antes y después de la provocación no mostraron un aumento estadísticamente significativo en los niveles séricos de S100B, mientras que para la transtiretina se observó un aumento estadísticamente significativo en la muestra de sangre final 60 minutos después del final de la provocación en comparación con la muestra anterior tomada inmediatamente después de la provocación (p = 0,02). Se desconoce la importancia clínica de este hallazgo, si la hay. Se necesitan más estudios aleatorizados con el uso de marcadores cerebrales adicionales más específicos.
(MI)
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(NORDESTE) Söderqvist F, Carlberg M, Hardell L. Uso de teléfonos inalámbricos y niveles séricos de S100B: un estudio descriptivo transversal entre adultos suecos sanos de entre 18 y 65 años. Sci Total Environ. 407(2):798-805, 2009. (HU, PE) 
ANTECEDENTES: Desde finales de los años 70 se han llevado a cabo estudios experimentales en animales sobre los posibles efectos de los campos de radiofrecuencia de baja intensidad sobre la barrera hematoencefálica (BHE), pero hasta la fecha no se ha publicado ningún estudio epidemiológico. OBJETIVO: Utilizando el S100B sérico como posible marcador de disfunción de la BHE, realizamos un estudio transversal descriptivo para investigar si los niveles de proteína eran más altos entre los usuarios frecuentes que no frecuentes de teléfonos móviles y de escritorio inalámbricos. MÉTODO: Se reclutaron aleatoriamente mil sujetos, 500 de cada sexo de 18 a 65 años de edad, utilizando el registro de población. Los datos sobre el uso de teléfonos inalámbricos se evaluaron mediante un cuestionario postal y se analizaron muestras de sangre para detectar el S100B. RESULTADOS :
La tasa de respuesta fue del 31,4%. Los resultados de los análisis de regresión logística y lineal fueron estadísticamente insignificantes, con una excepción: el análisis de regresión lineal de latencia para el uso de UMTS, que después de estratificar por género permaneció significativo solo para hombres (p = 0,01; n = 31). Se obtuvo un valor p bajo (0,052) para el uso de teléfono inalámbrico (n = 98) antes de dar las muestras de sangre, lo que indica una asociación negativa débil. El uso total de teléfonos móviles e inalámbricos a lo largo del tiempo arrojó un odds ratio (OR) de 0,8 y un intervalo de confianza del 95% (IC) de 0,3-2,0 y el uso el mismo día de la donación de sangre arrojó un OR = 1,1, IC = 0,4-2,8. CONCLUSIONES: Este estudio no logró demostrar que el uso a largo o corto plazo de teléfonos inalámbricos estuviera asociado con niveles elevados de S100B sérico como marcador de integridad de la BHE. El hallazgo sobre la latencia del uso de UMTS puede ser interesante, pero se basa en números pequeños. En general, los niveles de S100B fueron bajos y para determinar si esta asociación, si es causal, es clínicamente relevante, se necesitan estudios más amplios con un seguimiento suficiente. 
(E) Söderqvist F, Hardell L, Carlberg M, Mild KH. Campos de radiofrecuencia, transtiretina y enfermedad de Alzheimer. J Alzheimers Dis. 20(2):599-606, 2010. (HU, PE, MA) 
La exposición a campos de radiofrecuencia (RF) proporcionó beneficios cognitivos en un estudio con animales.
En ratones con enfermedad de Alzheimer (EA), la exposición redujo la deposición de beta amiloide (Abeta) cerebral a través de una menor agregación de Abeta y un aumento en los niveles de Abeta soluble. Basándonos en nuestros estudios en humanos sobre la RF de los teléfonos inalámbricos, proponemos que la transtiretina (TTR) podría explicar los hallazgos. En un estudio transversal sobre 313 sujetos, utilizamos la TTR sérica como marcador de la TTR del líquido cefalorraquídeo. Encontramos un coeficiente beta estadísticamente significativo positivo para la TTR para el tiempo desde el primer uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos de escritorio combinados (P = 0,03). Los parámetros del campo electromagnético fueron similares para los tipos de teléfono. En un estudio de provocación sobre 41 personas expuestas durante 30 minutos a una señal GSM de 890 MHz con una tasa de absorción específica de 1,0 vatio/kg en el área temporal del cerebro, encontramos un aumento estadísticamente significativo de la TTR sérica 60 minutos después de la exposición. En nuestro estudio transversal, el uso de rapé oral también produjo concentraciones séricas de TTR estadísticamente significativas y la nicotina se asoció con un menor riesgo de EA y con la regulación positiva del gen TTR en el plexo coroideo pero no en el hígado, otra fuente de TTR sérica. La TTR secuestra Abeta, lo que previene la formación de placas de Abeta en el cerebro. Los estudios han demostrado que los pacientes con EA tienen concentraciones reducidas de TTR en el líquido cefalorraquídeo y han atribuido la aparición de EA al secuestro insuficiente de Abeta por parte de la TTR. Proponemos que la TTR podría estar involucrada en los hallazgos del beneficio de la exposición a RF en Ratones AD. 
(MI) Sokolovic D, Djindjic B, Nikolic J, Bjelakovic G, Pavlovic D, Kocic G, Krstic D, Cvetkovic T, Pavlovic V. La melatonina reduce el estrés oxidativo inducido por la exposición crónica a la radiación de microondas de los teléfonos móviles en el cerebro de ratas. J Radiat Res. 49(6):579-586, 2008. (AS, CE, CH, OX) 
OBJETIVO: El objetivo del estudio fue evaluar la intensidad del estrés oxidativo en el cerebro de animales expuestos crónicamente a teléfonos móviles y los posibles efectos protectores de la melatonina en la reducción del estrés oxidativo y la lesión cerebral. MATERIALES Y MÉTODOS: Los experimentos se realizaron en ratas Wistar expuestas a radiación de microondas durante 20, 40 y 60 días. Se formaron cuatro grupos: grupo I (control): animales tratados con solución salina, intraperitoneal (ip) aplicada diariamente durante el seguimiento, grupo II (Mel): ratas tratadas diariamente con melatonina (2 mg kg (-1) de peso corporal ip), grupo III (MWs): ratas expuestas a microondas, grupo IV (MWs + Mel): ratas expuestas a MWs tratadas con melatonina (2 mg kg (-1) de peso corporal ip). La radiación de microondas fue producida por un teléfono móvil de prueba (SAR = 0,043-0,135 W / kg). RESULTADOS: Se registró un aumento significativo en la concentración de malondialdehído (MDA) y de grupos carbonilo en el tejido cerebral durante la exposición. La disminución de la actividad de la catalasa (CAT) y el aumento de la actividad de la xantina oxidasa (XO) se mantuvieron después de 40 y 60 días de exposición a los teléfonos móviles. El tratamiento con melatonina previno significativamente el aumento del contenido de MDA y de la actividad de XO en el tejido cerebral después de 40 días de exposición, mientras que no pudo prevenir la disminución de la actividad de CAT y el aumento del contenido de grupos carbonilo. CONCLUSIÓN: Demostramos dos hallazgos importantes; que los teléfonos móviles causaron daño oxidativo bioquímicamente al aumentar los niveles de MDA, grupos carbonilo, actividad de XO y disminuir la actividad de CAT; y que el tratamiento con melatonina Previno significativamente el daño oxidativo en el cerebro. 
(E) Sokolovic D , Djordjevic B , Kocic G , Babovic P , Ristic G , Stanojkovic Z , Sokolovic DM , Veljkovic A , Jankovic A , Radovanovic Z. El efecto de la melatonina en la masa corporal y el comportamiento de ratas durante la exposición a la radiación de microondas de un teléfono móvil. Bratisl Lek Listy. 113(5):265-269, 2012. (AS, CE, PE, BE)
ANTECEDENTES: La radiación de microondas (MW) producida por las telecomunicaciones inalámbricas y una serie de dispositivos eléctricos utilizados en el hogar o en instituciones de atención médica puede causar varios trastornos en el organismo humano. Por otro lado, la melatonina es un potente antioxidante, inmunoestimulante y neuromodulador. El objetivo de esta investigación fue determinar la masa corporal y los cambios de comportamiento en ratas después de una exposición crónica a microondas, así como determinar los efectos de la melatonina en la masa corporal y el comportamiento en ratas irradiadas. MÉTODOS: Las ratas Wistar se dividieron en cuatro grupos experimentales: grupo I (control) - ratas tratadas con solución salina al 0,9%, grupo II (Mel) - ratas tratadas con melatonina (2 mg/kg), grupo III (MW) - ratas expuestas a radiación MW (4 h/día), grupo IV (MW+Mel) - ratas, que fueron expuestas a radiación MW y recibieron premedicación con melatonina (2 mg/kg). RESULTADOS: Se observó una reducción significativa de la masa corporal en los animales expuestos a la radiación de microondas en comparación con los controles después de 20, 40 y 60 días (p<0,001). Además, el peso corporal aumentó significativamente (p<0,05) en las ratas irradiadas, que recibieron un pretratamiento con melatonina (MW+Mel) en comparación con el grupo irradiado (MW) después de 20 días. Los animales expuestos a la radiación de microondas mostraron un comportamiento relacionado con la ansiedad (agitación, irritabilidad) después de 10 días de exposición. Después de la eliminación de la fuente de radiación, los cambios en el comportamiento fueron menos notables. La administración de melatonina a ratas irradiadas provocó una disminución en el comportamiento inducido por estrés. CONCLUSIÓN: La radiación de microondas causa una disminución de la masa corporal. y el comportamiento relacionado con la ansiedad en ratas, sin embargo, la melatonina provoca una inversión de esos efectos tanto en el peso corporal como en el comportamiento de los animales irradiados (Fig. 2, Ref. 32).
(MI) Sonmez OF, Odaci E, Bas O, Kaplan S. El número de células de Purkinje disminuye en el cerebelo de ratas hembra adultas tras la exposición a un campo electromagnético de 900 MHz. Brain Res. 1356:95-101, 2010. (AS, CE, ME) 
Los efectos biológicos de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) de los teléfonos móviles son motivo de creciente preocupación entre los científicos, ya que hay algunos informes que muestran un mayor riesgo para la salud humana, especialmente en el uso de teléfonos móviles durante un período prolongado. En el estudio presentado, se investigaron los efectos sobre el número de células de Purkinje en el cerebelo de ratas hembra de 16 semanas de edad tras la exposición a CEM de 900 MHz. En este estudio se utilizaron tres grupos de ratas, un grupo de control (GC), un grupo de exposición simulada (GE) y un grupo expuesto a campos electromagnéticos (GEM). Mientras que las ratas del grupo GEM estuvieron expuestas a CEM de 900 MHz (1 h/día durante 28 días) en un tubo de exposición, el G se colocó en el tubo de exposición pero no se expuso a CEM (1 h/día durante 28 días). La tasa de absorción de energía específica (SAR) varió entre 0,016 (cuerpo entero) y 2 W/kg (localmente en la cabeza). El CG no se colocó en el tubo de exposición ni se expuso a campos electromagnéticos durante el período de estudio. Al final del experimento, se sacrificaron todas las ratas hembras y se estimó el número de células de Purkinje mediante una técnica de recuento estereológico.
También se realizaron evaluaciones histopatológicas en secciones del cerebelo. Los resultados mostraron que el número total de células de Purkinje en el cerebelo del EMFG fue significativamente menor que el de CG (p < 0,004) y SG (p < 0,002 ) . Además, no hubo una diferencia significativa en el nivel 0,05 entre los pesos corporales y cerebrales de las ratas en el EMFG y CG o SG. Por lo tanto, se sugiere que la exposición prolongada a EMF de 900 MHz conduce a disminuciones en el número de células de Purkinje en el cerebelo de ratas hembra. 
(MI) Spichtig S, Scholkmann F, Chin L, Lehmann H, Wolf M. Evaluación de los efectos del campo electromagnético UMTS intermitente en la circulación sanguínea en la región auditiva humana utilizando un sistema de infrarrojo cercano. Bioelectromagnetismo. 33(1):40-54, 2012. (HU, PE) 
El objetivo del presente estudio fue evaluar los efectos potenciales de los campos electromagnéticos intermitentes del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS-EMF) en la circulación sanguínea en la cabeza humana (región auditiva) utilizando espectroscopia de infrarrojo cercano (NIRS) en dos escalas de tiempo diferentes: corto plazo (efectos que ocurren dentro de los 80 s) y mediano plazo (efectos que ocurren dentro de los 80 s a 30 min). Por primera vez, medimos los posibles efectos inmediatos de UMTS-EMF en tiempo real sin ninguna interferencia durante la exposición. Se aplicaron tres exposiciones diferentes (simulación, 0,18 W/kg y 1,8 W/kg) en un paradigma controlado, aleatorizado, cruzado y doble ciego en 16 voluntarios sanos. Además de las concentraciones de oxi, desoxi y hemoglobina total ([O(2) Hb], [HHb] y [tHb], respectivamente), se registraron la frecuencia cardíaca (FC), el bienestar subjetivo, el cansancio y la velocidad de conteo. Durante la exposición a 0,18 W/kg, encontramos un aumento significativo a corto plazo en Δ[O(2) Hb] y Δ[tHb], que es pequeño (≈17%) en comparación con una activación cerebral funcional. Se detectó una disminución significativa en la respuesta a medio plazo de Δ[HHb] a exposiciones de 0,18 y 1,8 W/kg, que está en el rango de fluctuaciones fisiológicas. El ΔHR a medio plazo fue significativamente mayor (+1,84 lpm) a 1,8 W/kg que para la exposición simulada. Los otros parámetros no mostraron efectos significativos. Nuestros resultados sugieren que la exposición intermitente a UMTS-EMF tiene pequeños efectos a corto y medio plazo sobre la circulación sanguínea cerebral y la frecuencia cardíaca. 
(NORDESTE) Stefanics G, Kellényi L, Molnár F, Kubinyi G, Thuróczy G, Hernádi I. La exposición breve a teléfonos móviles GSM no altera la respuesta auditiva del tronco encefálico humano. Salud pública de BMC. 7:325, 2007. (HU, EE) 
ANTECEDENTES: En la actualidad, en todo el mundo se utilizan aproximadamente 1.600 millones de teléfonos celulares GSM. Numerosos artículos han informado sobre diversos efectos biológicos en humanos expuestos a campos electromagnéticos emitidos por teléfonos móviles. El objetivo del presente estudio fue avanzar en nuestra comprensión de los posibles efectos adversos de los teléfonos móviles GSM en el sistema auditivo humano. MÉTODOS: Se registró la respuesta auditiva del tronco encefálico (ABR) con tres electrodos de Ag-AgCl no polarizantes en el cuero cabelludo en treinta voluntarios jóvenes y sanos (de 18 a 26 años de edad) con audición normal. Los datos de ABR se recopilaron antes e inmediatamente después de una exposición de 10 minutos a un campo electromagnético pulsado de 900 MHz emitido por un teléfono móvil comercial Nokia 6310. Quince sujetos fueron expuestos a campos electromagnéticos genuinos y quince a campos electromagnéticos simulados en un orden doble ciego y contrabalanceado. Los posibles efectos de la irradiación se analizaron comparando la latencia de las ondas ABR I, III y V antes y después de la exposición a campos electromagnéticos genuinos/simulados. RESULTADOS: Se realizó una prueba t de muestras pareadas para el análisis estadístico. Los resultados no revelaron diferencias significativas en la latencia de las ondas ABR I, III y V antes y después de 10 minutos de exposición a campos electromagnéticos genuinos/simulados. CONCLUSIÓN: Los resultados actuales sugieren que, en nuestras condiciones experimentales, una única exposición de 10 minutos a campos electromagnéticos de 900 MHz emitidos por un El teléfono móvil no produce efectos inmediatos mensurables en la latencia de las ondas auditivas del tronco encefálico I, III y V. 
(NORDESTE) Stefanics G, Thuróczy G, Kellényi L, Hernádi I. Efectos de la irradiación de un teléfono móvil 3G durante veinte minutos sobre los componentes del potencial relacionado con eventos y la sincronización gamma temprana en el paradigma auditivo de rareza. Neurociencia. 157(2):453-462, 2008. (HU, EE) 
Investigamos los efectos potenciales de la irradiación durante 20 minutos de un dispositivo universal de nueva generación.
Sistema de telecomunicaciones móviles (UMTS) Teléfono móvil 3G sobre potenciales relacionados con eventos (ERP) humanos en un paradigma de rareza auditiva. En un diseño de tarea doble ciego, los sujetos fueron expuestos a irradiación genuina o simulada en dos sesiones separadas. Antes y después de la irradiación, se presentó a los sujetos una serie aleatoria de ráfagas de tonos de 50 ms (estándares frecuentes: 1 kHz, P = 0,8, desviaciones raras: 1,5 kHz, P = 0,2) a una tasa de repetición media de 1500 ms mientras se registraba el electroencefalograma (EEG). La tarea de los sujetos era contar en silencio la aparición de objetivos. Se analizaron la amplitud y latencia de los componentes N100, N200, P200 y P300 para objetivos y estándares en 29 sujetos. No encontramos efectos significativos de la irradiación del campo electromagnético (CEM) sobre la amplitud y latencia de los componentes ERP anteriores. Con el fin de estudiar los posibles efectos de los campos electromagnéticos en los procesos de atención, aplicamos un método de tiempo-frecuencia basado en wavelets para analizar el componente gamma temprano de las respuestas cerebrales a los estímulos auditivos. Descubrimos que la actividad gamma temprana evocada era insensible a la exposición a la radiofrecuencia UMTS. Nuestros resultados respaldan la idea de que una única irradiación de 20 minutos de duración con teléfonos móviles 3G de nueva generación no induce cambios mensurables en la latencia o amplitud de los componentes ERP o en la actividad oscilatoria de la banda gamma en un paradigma auditivo extraño. 
(NORDESTE) Stovner LJ , Oftedal G , Straume A , Johnsson A. Nocebo como desencadenante de cefalea: evidencia de un estudio de provocación controlado con placebo con campos de RF. Acta Neurol Scand Suppl. 
188:67-71, 2008. (HU, PE)
Antecedentes: Una gran proporción de la población de Noruega ha experimentado dolor de cabeza en relación con el uso del teléfono móvil, pero varios estudios de provocación doble ciego con radiofrecuencia (RF) y exposiciones simuladas no han demostrado ninguna relación entre el dolor de cabeza y los campos de RF de los teléfonos móviles. OBJETIVOS: Investigar el tipo y la ubicación del dolor de cabeza experimentado por los participantes en un estudio de provocación para obtener información sobre las posibles causas y mecanismos de los dolores de cabeza. MÉTODO: Cuestionario sobre el dolor de cabeza, indicación en la figura de la ubicación del dolor de cabeza después de la exposición, entrevista con el neurólogo sobre las características del dolor de cabeza para realizar diagnósticos de dolor de cabeza. RESULTADOS: Los 17 participantes pasaron por 130 ensayos (exposición simulada o RF). No hubo diferencias significativas en el tipo de dolor de cabeza, la lateralidad o la ubicación entre los dolores de cabeza experimentados con los dos tipos de exposición. En la mayoría de los participantes, el dolor de cabeza fue compatible con el dolor de cabeza de tipo tensional. DISCUSIÓN: Como los participantes experimentaron su típico "dolor de cabeza por el uso del teléfono móvil" tanto con exposición a RF como sin ella, y puesto que el experimento no implicó el estrés ni la posición del brazo o la cabeza por el uso del teléfono móvil, la explicación más probable es que el dolor de cabeza en esta situación esté causado por expectativas negativas (nocebo). CONCLUSIÓN: Este y otros estudios similares indican que el dolor de cabeza que se produce en relación con el uso del teléfono móvil no está relacionado con los campos de RF, y que un efecto nocebo es importante para este y posiblemente otros desencadenantes del dolor de cabeza. 
(MI) Sudan M , Kheifets L, Arah OA, Olsen J. Exposición a teléfonos celulares y pérdida auditiva en niños de la cohorte nacional de nacimientos de Dinamarca. Paediatr Perinat Epidemiol. 27(3):247-257, 2013. (HU, BE)
ANTECEDENTES: Los niños de hoy están expuestos a los teléfonos celulares a temprana edad y pueden ser los más vulnerables si la exposición es perjudicial para la salud. Investigamos la asociación entre el uso del teléfono celular y la pérdida auditiva en niños. MÉTODOS: La cohorte nacional de nacimientos danesa (DNBC) inscribió a mujeres embarazadas entre 1996 y 2002. Se realizaron entrevistas detalladas durante la gestación y cuando los niños tenían 6 meses, 18 meses y 7 años de edad. Utilizamos regresión logística ajustada por múltiples variables, modelos estructurales marginales (MSM) con ponderación de probabilidad inversa y estimación doblemente robusta (DRE) para relacionar la pérdida auditiva a la edad de 18 meses con el uso del teléfono celular a la edad de 7 años, y para investigar el uso del teléfono celular informado a la edad de 7 años en relación con la pérdida auditiva a la edad de 7 años. RESULTADOS: Nuestros análisis incluyeron datos de 52 680 niños. Observamos asociaciones débiles entre el uso del teléfono celular y la pérdida auditiva a los 7 años, con razones de probabilidades e intervalos de confianza del 95% de la regresión logística tradicional, modelos MSM y DRE siendo 1.21 [intervalo de confianza del 95% [IC] 0.99, 1.46], 1.23 [IC del 95% 1.01, 1.49] y 1.22 [IC del 95% 1.00, 1.49], respectivamente. CONCLUSIONES: Nuestros hallazgos podrían haber sido afectados por varios sesgos y no son suficientes para concluir que las exposiciones al teléfono celular tienen un efecto sobre la audición. Este es el primer estudio epidemiológico a gran escala para investigar esta asociación potencialmente importante entre los niños, y es necesario replicar estos hallazgos.
(NORDESTE) Terao Y , Okano T , Furubayashi T , Yugeta A , Inomata-Terada S , Ugawa Y. Efectos de la exposición a teléfonos móviles durante treinta minutos en los movimientos sacádicos. Clin Neurophysiol. 118(7):1545-1556, 2007. (HU PE)
OBJETIVO: Investigar si la exposición a campos electromagnéticos pulsados de alta frecuencia (CEM pulsado) emitidos por un teléfono móvil tiene efectos a corto plazo en el rendimiento de las sacadas. MÉTODOS: Se empleó un diseño cruzado, doble ciego y contrabalanceado. En 10 sujetos normales, estudiamos el rendimiento de las tareas de sacada guiada visualmente (VGS), sacada de brecha (GAP) y sacada guiada por la memoria (MGS) antes y después de la exposición a CEM emitidos por un teléfono móvil durante treinta minutos o una exposición simulada. También implementamos una tarea de tiempo de reacción (TR) de la mano en respuesta a una señal visual. RESULTADOS: Con la excepción de las latencias de VGS y MGS, los parámetros de las tareas de VGS, GAP y MGS no cambiaron antes y después de la exposición real o simulada a CEM. Además, las latencias de VGS y MGS no cambiaron de manera diferente después de la exposición real y simulada. El TR de la mano se acortó con la repetición de los ensayos, pero nuevamente esta tendencia fue de magnitud similar para las exposiciones reales y simuladas. CONCLUSIONES: Treinta minutos de exposición al teléfono móvil no tienen un efecto significativo a corto plazo sobre el rendimiento de las sacudidas. SIGNIFICADO:
Este es el primer estudio que investiga el desempeño de las sacadas en relación con la exposición al teléfono móvil. No se demostró ningún efecto significativo del uso del teléfono móvil en el desempeño de varias tareas de sacadas, lo que sugiere que el procesamiento cortical de las sacadas y la atención no se ve afectado por exposición a campos electromagnéticos emitidos por un teléfono móvil. 
(NORDESTE) Thomas S , Benke G , Dimitriadis C , Inyang I , Sim MR , Wolfe R , Croft RJ , Abramson MJ . Uso de teléfonos móviles y cambios en la función cognitiva en adolescentes. Occup Environ Med. 67(12):861-866, 2010a. (HU, BE)
ANTECEDENTES: Varios estudios han investigado el impacto de la exposición a teléfonos móviles en la función cognitiva en adultos. Sin embargo, los niños y adolescentes son de especial interés debido a sus sistemas nerviosos en desarrollo. MÉTODOS: Los datos se obtuvieron del Estudio australiano de usuarios expuestos a teléfonos móviles por radiofrecuencia (MoRPhEUS), que comprendió un examen inicial de estudiantes de séptimo año durante 2005/2006 y un seguimiento de 1 año. Los datos sociodemográficos y de exposición se recopilaron con un cuestionario. Las funciones cognitivas se evaluaron con una batería de pruebas computarizadas y la prueba Stroop Color-Word. RESULTADOS: 236 estudiantes participaron en ambos exámenes. La proporción de propietarios de teléfonos móviles y el número de llamadas de voz y servicios de mensajes cortos (SMS) por semana aumentaron desde el inicio hasta el seguimiento. Los participantes con más llamadas de voz y SMS al inicio mostraron menos reducciones en los tiempos de respuesta durante el período de 1 año en varias tareas computarizadas. Además, aquellos con mayor exposición a llamadas de voz y SMS durante el período de 1 año mostraron cambios en el tiempo de respuesta en una reacción simple y una tarea de memoria de trabajo. No se observaron asociaciones entre la exposición al teléfono móvil y la prueba de Stroop. CONCLUSIONES: Hemos observado que algunos cambios en la función cognitiva, en particular en el tiempo de respuesta en lugar de la precisión, se produjeron con un período de latencia de 1 año y que algunos cambios se asociaron con una mayor exposición. Sin embargo, la mayor exposición se aplicó principalmente a aquellos que tenían menos llamadas de voz y SMS al inicio, lo que sugiere que estos cambios a lo largo del tiempo pueden estar relacionados con la regresión estadística a la media y no ser el efecto de la exposición al teléfono móvil. 
(MI) Thomas S , Heinrich S , von Kries R , Radon K. Exposición a radiofrecuencias
Campos electromagnéticos y problemas de conducta en niños y adolescentes bávaros . J Epidemiol. 25(2):135-141, 2010b. (HU, BE) 
Hasta ahora, sólo unos pocos estudios han investigado los posibles efectos sobre la salud de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM de RF) en niños y adolescentes, aunque los expertos hablan de una posible mayor vulnerabilidad a dichos campos. Nuestro objetivo era investigar una posible asociación entre la exposición medida a los campos CEM de RF y los problemas de conducta en niños y adolescentes. Se seleccionaron al azar 1.498 niños y 1.524 adolescentes de los registros de población de cuatro ciudades bávaras (sur de Alemania). Durante una entrevista, se recogieron datos sobre la salud mental de los participantes, las características sociodemográficas y los posibles factores de confusión. La conducta de salud mental se evaluó utilizando la versión alemana del Cuestionario de fortalezas y dificultades (SDQ). Utilizando un dosímetro personal, obtuvimos perfiles de exposición a los CEM de radiofrecuencia durante 24 h. Los niveles de exposición durante las horas de vigilia se expresaron como porcentaje medio del nivel de referencia. En general, la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia estuvo muy por debajo del nivel de referencia. El siete por ciento de los niños y el 5% de los adolescentes mostraron una conducta mental anormal. En los análisis de regresión logística múltiple, la exposición medida a campos de RF en el cuartil más alto se asoció con problemas generales de conducta en los adolescentes (OR 2,2; 95 % IC 1,1-4,5), pero no para los niños (1,3; 0,7-2,6). Estos resultados se deben principalmente a una subescala, como Los resultados mostraron una asociación entre la exposición y los problemas de conducta en adolescentes (3,7; 1,6-8,4) y niños (2,9; 1,4-5,9). Como este es uno de los primeros estudios que investigó una asociación entre la exposición a redes de telecomunicaciones móviles y la conducta de salud mental, se justifican más estudios que utilicen dosimetría personal para confirmar estos hallazgos.
(MI) Thomée S , Härenstam A , Hagberg M. Uso de teléfonos móviles y estrés, trastornos del sueño y síntomas de depresión entre adultos jóvenes: un estudio de cohorte prospectivo. BMC Public Health. 11:66, 2011. (HU, BE) (Los efectos pueden no ser causados por la exposición a RFR).
Antecedentes: Debido al rápido desarrollo y uso generalizado de los teléfonos móviles, y su gran efecto en la comunicación y las interacciones, es importante estudiar los posibles efectos negativos para la salud de la exposición al teléfono móvil. El objetivo general de este estudio fue investigar si existen asociaciones entre los aspectos psicosociales del uso del teléfono móvil y los síntomas de salud mental en una cohorte prospectiva de adultos jóvenes. MÉTODOS: El grupo de estudio consistió en adultos jóvenes de 20 a 24 años (n = 4156), que respondieron a un cuestionario al inicio y al año de seguimiento. Las variables de exposición al teléfono móvil incluyeron la frecuencia de uso, pero también variables más cualitativas: demandas de disponibilidad, estrés percibido por la accesibilidad, ser despertado por la noche por el teléfono móvil y uso excesivo personal del teléfono móvil. Los resultados de salud mental incluyeron estrés actual, trastornos del sueño y síntomas de depresión. Se calcularon las razones de prevalencia (PR) para asociaciones transversales y prospectivas entre las variables de exposición y los resultados de salud mental para hombres y mujeres por separado. RESULTADOS: Se observaron asociaciones transversales entre el uso elevado del teléfono móvil en comparación con el uso reducido y el estrés, los trastornos del sueño y los síntomas de depresión en los hombres y las mujeres. Al excluir a los encuestados que informaron síntomas de salud mental al inicio, el uso elevado del teléfono móvil se asoció con trastornos del sueño y síntomas de depresión en los hombres y síntomas de depresión en las mujeres en el seguimiento de 1 año. Todas las variables cualitativas tuvieron asociaciones transversales con los resultados de salud mental. En el análisis prospectivo, el uso excesivo se asoció con estrés y trastornos del sueño en las mujeres, y el estrés elevado por accesibilidad se asoció con estrés, trastornos del sueño y síntomas de depresión tanto en hombres como en mujeres. CONCLUSIONES: La alta frecuencia de uso del teléfono móvil al inicio fue un factor de riesgo para los resultados de salud mental en el seguimiento de 1 año entre los adultos jóvenes. El riesgo de informar síntomas de salud mental en el seguimiento fue mayor entre aquellos que habían percibido que la accesibilidad a través de los teléfonos móviles era estresante. Las estrategias de prevención de salud pública centradas en las actitudes podrían incluir información y asesoramiento, ayudando a los adultos jóvenes a establecer límites a su propia accesibilidad y a la de los demás.
(MI) Tombini M, Pellegrino G, Pasqualetti P, Assenza G, Benvenga A, Fabrizio E, Rossini PM Las emisiones de teléfonos móviles modulan la excitabilidad cerebral en pacientes con epilepsia focal.
Estímulo cerebral. 9 de agosto de 2012. [Publicación electrónica antes de la impresión] (HU, EE, MA) 
ANTECEDENTES: Se ha demostrado que los campos electromagnéticos (CEM) emitidos por los teléfonos móviles aumentan la excitabilidad cortical en sujetos sanos tras 45 minutos de exposición continua en el hemisferio ipsilateral. OBJETIVO: Mediante estimulación magnética transcraneal (EMT), el presente estudio evaluó los efectos de la exposición aguda a los CEM de los teléfonos móviles sobre la excitabilidad cortical en pacientes con epilepsia focal. MÉTODOS: Se estudiaron diez pacientes con epilepsia focal criptogénica originada fuera del área motora primaria (M1). Se aplicó EMT de pulsos pareados al M1 tanto del hemisferio ipsilateral (IH) como del contralateral (CH) al foco epiléptico antes e inmediatamente después de la exposición real/simulada a los CEM GSM (45 min). El estudio de EMT se llevó a cabo en todos los sujetos en tres sesiones experimentales diferentes (exposición a IH y CH, simulación), con 1 semana de diferencia, según un paradigma cruzado, doble ciego y contrabalanceado. RESULTADOS: El presente estudio demostró claramente que una exposición aguda y relativamente prolongada a los CEM GSM modula la excitabilidad cortical en pacientes afectados por epilepsia focal; sin embargo, a diferencia de los sujetos sanos, estos efectos fueron evidentes solo después de la exposición a los CEM en el hemisferio contralateral al foco epiléptico (CH). Se caracterizaron por un aumento significativo de la excitabilidad cortical en el hemisferio expuesto junto con una ligera disminución de la excitabilidad en el otro (IH). La exposición simulada y real del IH a los CEM no afectó la excitabilidad cerebral. CONCLUSIÓN: Los resultados actuales sugieren una interacción significativa entre los cambios de excitabilidad cerebral inducidos por los CEM y el foco epiléptico, que eliminó los efectos de mejora de la excitabilidad de los CEM evidentes solo en el CH.
(MI) Tong J , Chen S , Liu XM , Hao DM . [Efecto de la radiación electromagnética en la actividad de descarga de las neuronas en el hipocampo CA1 en ratas]. Zhongguo Ying Yong Sheng Li Xue Za Zhi. 29(5):423-427, 2013. [Artículo en chino] (AS, CE, EE)
OBJETIVO: Con el fin de explorar el efecto de la radiación electromagnética en la capacidad de aprendizaje y memoria de las neuronas del hipocampo en ratas, se observaron los cambios en los patrones de descarga y la actividad eléctrica general de las neuronas del hipocampo después de la radiación electromagnética. MÉTODOS: La descarga de las neuronas de la rata se registró con tecnología de registro extracelular de electrodos de vidrio y un polígrafo respectivamente. La frecuencia de radiación de la onda electromagnética fue de 900 MHZ y la potencia fue de 10 W/m2. En el registro extracelular de electrodos de vidrio, las ratas fueron irradiadas por separado durante 10, 20, 30, 40, 50 y 60 min, cada punto se repitió 10 veces y se actualizó a intervalos de 1 h, observando los cambios en la descarga neuronal y los patrones de descarga espontánea después de la radiación electromagnética. En experimentos de registro de polígrafo, las ratas del grupo de irradiación durante cinco días a la semana, 6 horas por día, repetidamente durante 10 semanas, los cambios eléctricos de memoria en las ratas del grupo de control y del grupo de irradiación cuando se alimentaban fueron monitoreados repetidamente por los electrodos implantados, observando los cambios en los dígitos eléctricos pico y la amplitud más grande en el área CA1 del hipocampo, y tomando alguna secuencia de muestreo de radiación electromagnética para el análisis de correlación. RESULTADOS: (1) La radiación electromagnética tuvo un papel inhibidor en la frecuencia de descarga de las neuronas de la región CA1 del hipocampo. Después de la radiación electromagnética, la frecuencia de descarga de las neuronas de la región CA1 del hipocampo se redujo, pero los cambios en la escala no fueron obvios. (2) La radiación electromagnética podría cambiar los patrones de descarga espontánea de las neuronas de la región CA1 del hipocampo, lo que hizo que el patrón de descarga explosiva aumentara obviamente. (3) El número total de potencial pico dentro de los 5 min en el grupo de irradiación se redujo significativamente, la amplitud más grande fue menor que la del grupo de control. (4) Utilizando el método matemático para hacer el análisis de correlación de la secuencia de muestreo de radiación electromagnética, la del grupo de irradiación fue menor que la del grupo de control, lo que indica que hubo una tendencia a la conexión inhibitoria entre las neuronas en el grupo de irradiación después de la radiación electromagnética. CONCLUSIÓN: La radiación electromagnética puede causar cambios en la estructura y función de la transferencia sináptica a nivel global, hacer que las neuronas del área CA1 del hipocampo cambien en la característica de descarga general y los patrones de descarga, lo que conduce a una disminución en la capacidad de aprendizaje y memoria.
(E) Trosić I, Pavicić I, Milković-Kraus S, Mladinić M, Zeljezić D. Efecto de la radiación de radiofrecuencia electromagnética en las células cerebrales, hepáticas y renales de ratas medidas mediante el ensayo cometa. Coll Antropol. 35(4):1259-1264, 2011. (AS, CE, CH) 
El objetivo del estudio fue evaluar el daño del ADN en células renales, hepáticas y cerebrales de ratas después de la exposición in vivo a la radiación de radiofrecuencia/microondas (Rf/Mw) del rango de frecuencias de los teléfonos celulares. Para determinar el daño del ADN, se utilizó una electroforesis en gel de una sola célula/ensayo cometa. Se expusieron ratas Wistar (machos, 12 semanas de edad, peso corporal aproximado 350 g) (N = 9) a la frecuencia portadora de 915 MHz con modulación de señal móvil del sistema global (GSM), densidad de potencia de 2,4 W/m2, tasa de absorción específica promedio de cuerpo entero SAR de 0,6 W/kg. Los animales fueron irradiados durante una hora/día, siete días a la semana durante un período de dos semanas. La configuración de exposición fue una celda de modo electromagnético transversal de gigahercios (celda GTEM). Los controles irradiados simulados (N = 9) fueron parte del estudio. La temperatura corporal se midió antes y después de la exposición. No hubo diferencias de temperatura entre los animales de control y los tratados. Se evaluaron los parámetros del ensayo del cometa, como la longitud y la intensidad de la cola. En comparación con la longitud de la cola en los controles (13,5 +/- 0,7 micrones), la cola era ligeramente más alargada en las células cerebrales de los animales irradiados. animales (14,0 +/- 0,3 microm). La longitud de la cola obtenida para los homogeneizados de hígado (14,5 +/- 0,3 microm) y riñón (13,9 +/- 0,5 microm) difiere notablemente en comparación con los controles simulados emparejados (13,6 +/- 0,3 microm) y (12,9 +/- 0,9 microm). Las diferencias en la intensidad de la cola entre los animales de control y los expuestos no fueron significativas. Los resultados de este estudio sugieren que, bajo las condiciones En las condiciones experimentales aplicadas, la irradiación repetida de 915 MHz podría ser una causa de roturas del ADN en las células renales y hepáticas, pero no afectar al genoma celular en mayor medida en comparación con el daño basal.
(NORDESTE) Trunk A, Stefanics G, Zentai N, Kovács-Bálint Z, Thuróczy G, Hernádi I. No hay efectos de la exposición a un único teléfono móvil 3G UMTS en la actividad EEG espontánea, los correlatos ERP y la detección automática de desviaciones. Bioelectromagnetismo. 4 de junio de 2012. doi:
10.1002/bem.21740. [Publicación electrónica antes de la impresión] (HU, EE) 
Efectos potenciales de una exposición de 30 minutos a teléfonos móviles universales de tercera generación (3G)
Se investigaron los campos electromagnéticos (CEM) similares a los de los teléfonos móviles del Sistema de Telecomunicaciones UMTS (UMTS) sobre la actividad eléctrica del cerebro humano en dos experimentos. En el primer experimento, se analizó la electroencefalografía espontánea (sEEG) (n = 17); en el segundo experimento, se investigaron los potenciales relacionados con eventos auditivos (ERP) y los procesos de detección automática de desviaciones reflejados por la negatividad de desajuste (MMN) en un paradigma pasivo de bolas extrañas (n = 26). Tanto los experimentos de sEEG como de ERP siguieron un protocolo doble ciego en el que los sujetos fueron expuestos a
irradiación genuina o simulada en dos sesiones separadas. En ambos experimentos, se registraron electroencefalogramas (EEG) en los sitios de electrodos de la línea media antes y después de la exposición mientras los sujetos miraban un documental mudo. La potencia espectral de los datos sEEG se analizó en las bandas de frecuencia delta, theta, alfa y beta. En el experimento ERP, se presentó a los sujetos una serie aleatoria de tonos estándar (90%) y desviados de frecuencia (10%) en un paradigma binaural pasivo extraño. Se analizaron la amplitud y latencia de los componentes P50, N100, P200, MMN y P3a. No encontramos efectos mensurables de una irradiación de teléfono móvil 3G de 30 minutos en la potencia espectral del EEG en ninguna de las bandas de frecuencia estudiadas. Además, no encontramos efectos significativos de la irradiación EMF en la amplitud y latencia de ninguno de los componentes ERP. En resumen, los resultados actuales no respaldan la idea de que una exposición unilateral a campos electromagnéticos 3G durante 30 minutos interfiere con la actividad sEEG humana, los potenciales evocados auditivos o la detección automática de desviaciones indexadas por MMN.  
(NORDESTE) Unterlechner M, Sauter C, Schmid G, Zeitlhofer J. Ningún efecto de un campo electromagnético similar al de un teléfono móvil UMTS de 1,97 GHz sobre la atención y el tiempo de reacción humanos. Bioelectromagnetismo. 29(2):145-153, 2008. (HU, BE) 
En el pasado, varios estudios informaron sobre la influencia de las emisiones electromagnéticas de los teléfonos GSM en el tiempo de reacción de los seres humanos. Sin embargo, actualmente solo hay unos pocos estudios disponibles que aborden los posibles efectos de los campos electromagnéticos emitidos por los teléfonos móviles UMTS. En nuestro estudio, 40 voluntarios sanos (20 mujeres, 20 hombres), de 26,0 años (rango de 21 a 30 años) se sometieron a cuatro pruebas informáticas diferentes para medir el tiempo de reacción y la atención en tres condiciones de exposición diferentes similares a las de los teléfonos móviles UMTS (dos niveles de exposición más una exposición simulada). La exposición de los sujetos se realizó mediante pequeñas antenas helicoidales operadas cerca de la cabeza y alimentadas por una señal genérica que representa las emisiones de un teléfono móvil UMTS en condiciones de recepción constantes, así como en una condición de potencia de transmisión muy variable. En la condición de alta exposición, la exposición espacial media máxima resultante de los sujetos de prueba en la corteza del lóbulo temporal izquierdo del cerebro fue de 0,63 W/kg (mín. 0,25 W/kg, máx. 1,49 W/kg) en términos de 1 g de SAR promedio y de 0,37 W/kg (mín. 0,16 W/kg, máx. 0,84 W/kg) en términos de 10 g de SAR promedio, respectivamente. La condición de baja exposición fue una décima parte de la exposición alta y la condición simulada fue al menos 50 dB por debajo de la exposición baja. El análisis estadístico de los parámetros de prueba obtenidos mostró que la exposición a la señal UMTS genérica no tuvo un efecto inmediato estadísticamente significativo sobre la atención o la reacción. Por lo tanto, este estudio no proporciona ninguna evidencia de que la exposición a los móviles UMTS interfiera con la atención en condiciones de exposición a corto plazo. 
(E) Vácha M, Puzová T, Kvícalová M. Los campos magnéticos de radiofrecuencia interrumpen
Recepción magnética en la cucaracha americana. J Exp Biol. 212(Pt 21):3473-3477, 2009. (AS, LI, BE) 
El sentido que permite a las aves orientarse por el campo magnético de la Tierra puede ser desactivado por un campo magnético oscilante cuya intensidad es sólo una fracción de la intensidad del campo geomagnético y cuyas oscilaciones caen en las bandas de ondas de radio de frecuencia media o alta. Este notable fenómeno apunta muy claramente a uno de los dos mecanismos alternativos de magnetorrecepción existentes en animales terrestres, es decir, el mecanismo basado en las reacciones de pares radicales de moléculas fotosensibles específicas. Como el primer estudio de este tipo en invertebrados, nuestro trabajo ofrece evidencia de que la recepción del campo geomagnético en la cucaracha americana es sensible a un campo de radiofrecuencia débil. Además, demostramos que el efecto "ensordecedor" en la frecuencia de Larmor de 1,2 MHz es más fuerte que en otras frecuencias. El parámetro estudiado fue el aumento de la actividad locomotora de las cucarachas inducido por cambios periódicos en las posiciones del Norte geomagnético en 60 grados. El inicio del efecto disruptivo de un campo de 1,2 MHz se encontró entre 12 nT y 18 nT, mientras que el umbral de un campo de frecuencia duplicada de 2,4 MHz se encontraba entre 18 nT y 44 nT. Un campo de 7 MHz no mostró impacto incluso en la densidad máxima de flujo magnético de 44 nT. Los resultados indican efectos de resonancia en lugar de un sesgo no específico del procedimiento en sí y sugieren que los insectos pueden estar equipados con el mismo sistema de magnetorrecepción que las aves.
 
(MI) Vecchio F, Babiloni C, Ferreri F, Curcio G, Fini R, Del Percio C, Rossini PM. La emisión de teléfonos móviles modula el acoplamiento funcional interhemisférico de los ritmos alfa del EEG. Eur J Neurosci. 25(6):1908-1913, 2007. (HU, EE) 
 
Probamos la hipótesis de trabajo de que los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles (CEM) afectan la sincronización interhemisférica de los ritmos cerebrales, una característica fisiológica importante de la transferencia de información al cerebro. Diez sujetos se sometieron a dos registros electroencefalográficos (EEG), separados por una semana, siguiendo un paradigma doble ciego cruzado en el que fueron expuestos a una señal de teléfono móvil (sistema global para comunicaciones móviles; GSM). El teléfono móvil se sostuvo en el lado izquierdo de la cabeza del sujeto mediante un casco modificado y se orientó en la posición normal para su uso sobre la oreja. El micrófono se orientó hacia la esquina de la boca y la antena estaba cerca de la cabeza en el área parietotemporal. Además, colocamos otro teléfono similar (pero sin batería) en el lado derecho del casco, para equilibrar el peso y evitar que el sujeto localizara el lado de la estimulación GSM (y, en consecuencia, lateralizara la atención). En una sesión, la exposición fue real (GSM) mientras que en la otra fue simulada; ambas sesiones duraron 45 minutos. La conectividad interhemisférica funcional se modeló utilizando el análisis de la coherencia espectral del EEG entre pares de electrodos frontales, centrales y parietales. Los ritmos individuales del EEG de interés fueron delta (alrededor de 2-4 Hz), theta (alrededor de 4-6 Hz), alfa 1 (alrededor de 6-8 Hz), alfa 2 (alrededor de 8-10 Hz) y alfa 3 (alrededor de 10-12 Hz). Los resultados mostraron que, en comparación con la estimulación simulada, la estimulación GSM moduló la coherencia interhemisférica frontal y temporal en las bandas alfa 2 y alfa 3 . Los resultados actuales sugieren que la emisión prolongada de teléfonos móviles afecta no sólo la actividad cortical sino también la propagación de la sincronización neuronal transmitida por el acoplamiento funcional interhemisférico de los ritmos EEG. 
(MI) Vecchio F, Buffo P, Sergio S, Iacoviello D, Rossini PM, Babiloni C. La emisión de los teléfonos móviles modula la desincronización relacionada con eventos de los ritmos α y el rendimiento cognitivo-motor en humanos sanos. Clin Neurophysiol. 123(1):121-128, 2012a. (HU, EE, BE) 
OBJETIVOS: Se ha demostrado que los campos electromagnéticos de los teléfonos del Sistema Global de Comunicaciones Móviles (GSM-EMF) afectan los ritmos cerebrales humanos (Vecchio et al., 2007, 2010), pero aún no está claro si estos efectos están relacionados con alteraciones de las funciones cognitivas. 
MÉTODOS: Once adultos sanos se sometieron a dos sesiones de electroencefalografía (EEG) separadas por una semana, siguiendo un paradigma cruzado, controlado con placebo y doble ciego. En ambas sesiones, realizaron una tarea visual de ir/no ir antes de la exposición real a los campos electromagnéticos GSM o después de una condición simulada sin exposición a los campos electromagnéticos. En la sesión real GSM, la corteza temporal estuvo expuesta continuamente a los campos electromagnéticos GSM durante 45 minutos. En la sesión simulada, los sujetos no eran conscientes de que los campos electromagnéticos habían estado apagados durante la duración del experimento. En la tarea de ir/no ir, un estímulo de fijación central fue seguido por un estímulo visual verde (50% de probabilidad) o rojo. Los sujetos tuvieron que presionar el botón del mouse después de los estímulos verdes (ensayos de ir). Con referencia a un período de referencia, la disminución de potencia de los ritmos alfa de baja (alrededor de 8-10 Hz) y alta frecuencia (alrededor de 10-12 Hz) indexó la actividad cortical. RESULTADOS: Se encontró una menor disminución de potencia de los ritmos alfa de alta frecuencia ampliamente distribuidos y un tiempo de reacción más rápido a los estímulos go en el período posterior a la exposición que en el período previo a la sesión GSM. No se encontró ningún efecto en la sesión simulada. CONCLUSIONES: Estos resultados sugieren que la amplitud máxima de ERD alfa y el tiempo de reacción a los estímulos go están modulados por el efecto de los CEM GSM en la actividad cortical. SIGNIFICADO: La exposición a los CEM GSM durante 45 minutos puede mejorar la eficiencia neuronal cortical humana y los procesos cognitivos-motores simples en adultos sanos. 
(MI) Vecchio F , Tombini M , Buffo P , Assenza G , Pellegrino G , Benvenga A , Babiloni C , Rossini PM . La emisión de los teléfonos móviles aumenta el acoplamiento funcional interhemisférico de los ritmos alfa electroencefalográficos en pacientes epilépticos. Int J Psychophysiol. 84(2):164-171, 2012b. (HU, EE, MA) 
Se ha informado que los campos electromagnéticos GSM (GSM-EMFs) de los teléfonos móviles modulan - después de una exposición prolongada - la sincronización interhemisférica de los ritmos electroencefalográficos (EEG) en reposo temporal y frontal en sujetos normales jóvenes y ancianos (Vecchio et al., 2007, 2010). Aquí probamos la hipótesis de que esto puede ser aún más evidente en pacientes epilépticos, que típicamente sufren de mecanismos anormales que gobiernan la sincronización de la activación rítmica de las neuronas corticales. Los datos del EEG en reposo con los ojos cerrados se registraron en diez pacientes afectados por epilepsia focal en condiciones de exposición real y simulada. Estos datos se compararon con los obtenidos de 15 sujetos normales de la misma edad de los estudios de referencia anteriores. El dispositivo GSM se encendió (45 min) en la condición "GSM" y se apagó (45 min) en la otra condición ("simulación"). El teléfono móvil siempre se colocó en el lado izquierdo tanto en los pacientes como en los sujetos de control. La coherencia espectral evaluó la sincronización interhemisférica de los ritmos EEG en las siguientes bandas de frecuencia: delta (aproximadamente 2-4 Hz), theta (aproximadamente 4-6 Hz), alfa1 (aproximadamente 6-8 Hz), alfa2 (aproximadamente 8-10 Hz) y alfa3 (aproximadamente 10-12 Hz). Los efectos en los pacientes se investigaron comparando la coherencia EEG interhemisférica en los pacientes epilépticos con el grupo de control de sujetos evaluados en los estudios de referencia anteriores . En comparación con los sujetos de control, los pacientes epilépticos mostraron una coherencia interhemisférica estadísticamente significativa más alta de los ritmos alfa temporales y frontales (aproximadamente 8-12 Hz) en la condición GSM que en la condición "Sham". Estos resultados sugieren que los CEM GSM del teléfono móvil pueden afectar la sincronización interhemisférica de los ritmos EEG dominantes (alfa) en pacientes epilépticos. Si se confirma en estudios futuros sobre un grupo más amplio de pacientes con epilepsia, la modulación de la coherencia alfa interhemisférica debida a los campos electromagnéticos GSM podría tener implicaciones clínicas y estar relacionada con cambios en la función cognitivo-motora. 
(MI) Vecchio F, Babiloni C, Ferreri F, Buffo P, Cibelli G, Curcio G, van Dijkman S, Melgari JM, Giambattistelli F, Rossini PM. La emisión de teléfonos móviles modula el acoplamiento funcional interhemisférico de los ritmos alfa del EEG en personas mayores en comparación con sujetos jóvenes. Clínica Neurofisiol. 121(2):163-171, 2010. (HU, EE, AD) 
OBJETIVO: Se ha informado que los campos electromagnéticos GSM (GSM-EMFs) de los teléfonos móviles modulan, después de una exposición prolongada, la sincronización interhemisférica de los ritmos electroencefalográficos (EEG) en reposo temporal y frontal en sujetos jóvenes normales [Vecchio et al., 2007]. Aquí probamos la hipótesis de que este efecto puede variar en el envejecimiento fisiológico como un signo de cambios en la organización funcional de la sincronización neuronal cortical. MÉTODOS: Se registraron datos de EEG en reposo con los ojos cerrados en 16 sujetos ancianos sanos y 5 sujetos jóvenes en las dos condiciones del estudio de referencia anterior. El dispositivo GSM se encendió (45 min) en una condición y se apagó (45 min) en la otra condición. La coherencia espectral evaluó la sincronización interhemisférica de los ritmos del EEG en las siguientes bandas: delta (aproximadamente 2-4 Hz), theta (aproximadamente 4-6 Hz), alfa 1 (aproximadamente 6-8 Hz), alfa 2 (aproximadamente 8-10 Hz) y alfa 3 (aproximadamente 10-12 Hz). Los efectos del envejecimiento se investigaron comparando la coherencia interhemisférica del EEG en los sujetos de edad avanzada frente a un grupo joven formado por 15 sujetos jóvenes (10 sujetos jóvenes del estudio de referencia; Vecchio et al., 2007). RESULTADOS: En comparación con los sujetos jóvenes, los sujetos de edad avanzada mostraron un incremento estadísticamente significativo (p<0,001) de la coherencia interhemisférica de los ritmos alfa frontales y temporales (aproximadamente 8-12 Hz) durante la condición GSM. CONCLUSIONES: Estos resultados sugieren que los campos electromagnéticos GSM de un teléfono móvil afectan la sincronización interhemisférica de los ritmos EEG dominantes (alfa) en función del envejecimiento fisiológico. SIGNIFICADO: Este estudio proporciona evidencia adicional de que el envejecimiento fisiológico está relacionado con cambios en la organización funcional de la sincronización neuronal cortical.
(MI) Vecsei Z, Csathó A, Thuróczy G, Hernádi I. Efecto de una única exposición de 30 minutos similar a la de un teléfono móvil UMTS sobre el umbral de dolor térmico de voluntarios jóvenes sanos.
Bioelectromagnética. 20 de junio de 2013. doi: 10.1002/bem.21801. [Epub antes de la impresión] (HU, BE) 
 
Uno de los efectos más frecuentemente investigados de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM de RF) sobre el comportamiento de sistemas biológicos complejos es la sensibilidad al dolor. A pesar de la creciente evidencia de cambios inducidos por los CEM en la sensación de dolor, actualmente no existe un protocolo experimental aceptado para tales estudios de provocación en la población humana sana. Por lo tanto, en el presente estudio, probamos los efectos de la tercera generación de Universal Mobile
Exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (EMF) en el umbral térmico del dolor (TPT) medido en la superficie de los dedos de 20 voluntarios adultos jóvenes. El protocolo se validó inicialmente con un tratamiento tópico con capsaicina. El tiempo de exposición fue de 30 minutos y la señal genuina (o simulada) se aplicó a la cabeza a través de una antena de parche, donde los valores de la tasa de absorción específica (SAR) de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia se controlaron y se mantuvieron constantes a un nivel de 1,75 W/kg. Los datos se obtuvieron mediante ensayos aleatorizados, controlados con placebo, de manera doble ciego. Las calificaciones subjetivas del dolor se probaron por bloques en una escala de calificación analógica visual (VAS). En comparación con las condiciones de control y simuladas, los resultados proporcionan evidencia de un TPT intacto pero un efecto de desensibilización reducido entre las estimulaciones repetidas dentro de los bloques individuales de ensayos, observable solo en el lado contralateral para la exposición genuina al UMTS. Los datos de percepción subjetiva del dolor (VAS) indicaron calificaciones generales del dolor marginalmente reducidas solo en la condición de exposición genuina. Los presentes resultados proporcionan información pionera sobre la sensación de dolor humano en relación con la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia y, por lo tanto, pueden contribuir a cubrir la brecha existente entre la investigación de seguridad y la ciencia biomédica aplicada dirigida a los posibles efectos biológicos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia ambientales.
 
(E) Velayutham P, Govindasamy GK, Raman R, Prepageran N, Ng KH. Pérdida de audición de alta frecuencia entre usuarios de teléfonos móviles. Indian J Otolaryngol Head Neck Surg. 2014 Enero;66(Suppl 1):169-72. doi: 10.1007/s12070-011-0406-4. Publicación electrónica 15 de diciembre de 2011. (HU, BE) 
 
El objetivo de este estudio es evaluar la pérdida de audición de alta frecuencia (por encima de 8 kHz) entre los usuarios de teléfonos móviles de larga duración en un centro de referencia terciario. Estudio prospectivo simple ciego. Este es el primer estudio que utilizó audiometría de alta frecuencia. El uso generalizado del teléfono móvil es tan profundo que no pudimos encontrar suficientes no usuarios como grupo de control. Por lo tanto, comparamos el oído no dominante con el oído dominante mediante mediciones audiométricas. El estudio fue un estudio ciego en el que el audiólogo no sabía cuál era el oído dominante. Se estudiaron un total de 100 sujetos. De los sujetos estudiados, el 53% eran hombres y el 47% mujeres. La edad media fue de 27 años. El oído izquierdo fue dominante en el 63%, el 22% fue dominante en el oído derecho y el 15% no tenía preferencia. Este estudio mostró que hay una pérdida significativa en el oído dominante en comparación con el oído no dominante (P < 0,05). El uso crónico del teléfono móvil reveló una pérdida auditiva de alta frecuencia en el oído dominante (teléfono móvil utilizado) en comparación con el oído no dominante.
(MI) Volkow ND, Tomasi D, Wang GJ, Vaska P, Fowler JS, Telang F, Alexoff D, Logan J, Wong C. Efectos de la exposición a la señal de radiofrecuencia del teléfono celular en el metabolismo de la glucosa cerebral.
JAMA. 305(8):808-813, 2011. (HU, PE) 
 
CONTEXTO: El drástico aumento del uso de teléfonos celulares ha generado preocupación por los posibles efectos negativos de las señales de radiofrecuencia enviadas al cerebro. Sin embargo, no está claro si la exposición aguda a teléfonos celulares afecta al cerebro humano. OBJETIVO: Evaluar si la exposición aguda a teléfonos celulares afecta al cerebro humano.
La exposición al teléfono celular afecta el metabolismo de la glucosa cerebral, un marcador de la actividad cerebral. DISEÑO, ESCENARIO Y PARTICIPANTES: Estudio cruzado aleatorizado realizado entre el 1 de enero y el 31 de diciembre de 2009 en un solo laboratorio de los EE. UU. entre 47 participantes sanos reclutados de la comunidad. Se colocaron teléfonos celulares en las orejas izquierda y derecha y se utilizó una tomografía por emisión de positrones con inyección de ((18)F)fluorodesoxiglucosa para medir el metabolismo de la glucosa cerebral dos veces, una con el teléfono celular derecho activado (sin sonido) durante 50 minutos (condición "encendido") y otra con ambos teléfonos celulares desactivados (condición "apagado"). Se utilizó un mapeo paramétrico estadístico para comparar el metabolismo entre las condiciones encendidas y apagadas utilizando pruebas t pareadas, y se utilizaron correlaciones lineales de Pearson para verificar la asociación del metabolismo y la amplitud estimada de las ondas electromagnéticas moduladas por radiofrecuencia emitidas por el teléfono celular. Los grupos con al menos 1000 vóxeles (volumen >8 cm(3)) y P < .05 (corregida para comparaciones múltiples) se consideraron significativos. MEDIDA DE RESULTADO PRINCIPAL: Metabolismo de la glucosa cerebral calculado como metabolismo absoluto (µmol/100 g por minuto) y como metabolismo normalizado (región/cerebro completo). RESULTADOS: El metabolismo de todo el cerebro no difirió entre las condiciones de encendido y apagado. Por el contrario, el metabolismo en la región más cercana a la antena (corteza orbitofrontal y polo temporal) fue significativamente mayor para las condiciones de encendido que para las de apagado (35,7 frente a 33,3 µmol/100 g por minuto; diferencia media, 2,4 [intervalo de confianza del 95%, 0,67-4,2]; P = 0,004). Los aumentos se correlacionaron significativamente con las amplitudes estimadas del campo electromagnético tanto para el metabolismo absoluto (R = 0,95, P < 0,001) como para el metabolismo normalizado (R = 0,89; P < 0,001). CONCLUSIONES: En participantes sanos y en comparación con ninguna exposición, la exposición al teléfono móvil durante 50 minutos se asoció con un aumento del metabolismo de la glucosa cerebral en la región más cercana a la antena. Este hallazgo es de importancia clínica desconocida. 
 
(NORDESTE) Wallace D, Eltiti S, Ridgewell A, Garner K, Russo R, Sepulveda F, Walker S, Quinlan T, Dudley S, Maung S, Deeble R, Fox E. Respuestas cognitivas y fisiológicas en humanos expuestos a una señal de estación base TETRA en relación con la hipersensibilidad electromagnética percibida. Bioelectromagnetismo. 33(1):23-39, 2012. (HU, BE) 
La tecnología de radio troncal terrestre (TETRA) ("Airwave") ha generado preocupación pública debido a su posible interferencia con la actividad eléctrica del cerebro. El presente estudio es el primero en examinar si la exposición aguda a una señal de estación base TETRA tiene un impacto en el funcionamiento cognitivo y las respuestas fisiológicas. Los participantes fueron expuestos a una señal TETRA de 420 MHz a una densidad de flujo de potencia de 10 mW/m(2) así como a una simulación (sin señal) en condiciones de doble ciego. Cincuenta y una personas que informaron una sensibilidad percibida a los campos electromagnéticos, así como 132 controles, participaron en un estudio de provocación doble ciego. Cuarenta y ocho participantes sensibles y 132 de control completaron las tres sesiones. Se administraron mediciones de memoria a corto plazo, memoria de trabajo y atención mientras se monitoreaban las respuestas fisiológicas (volumen sanguíneo, pulso, frecuencia cardíaca, conductancia cutánea). Después de aplicar los criterios de exclusión basados en el desempeño de la tarea para cada medida cognitiva antes mencionada, se analizaron los datos de 36, 43 y 48 participantes sensibles a estas respectivas tareas y, asimismo, de 107, 125 y 129 controles. No observamos diferencias en el desempeño cognitivo entre la exposición simulada y TETRA en ninguno de los grupos; la respuesta fisiológica tampoco difirió entre las condiciones de exposición. Estos hallazgos son similares a estudios previos de doble ciego con otras señales de teléfonos móviles.
(900-2100 MHz), lo que no pudo establecer ninguna evidencia clara de que las señales de los teléfonos móviles afecten la salud o la función cognitiva. 
(MI) Wang H , Peng R, Zhou H, Wang S, Gao Y, Wang L, Yong Z, Zuo H, Zhao L, Dong J, Xu X, Su Z. El deterioro de la inducción de potenciación a largo plazo es esencial para la alteración de la memoria espacial después de la exposición a microondas. Int J Radiat Biol. 24 de julio de 2013. [Epub antes de la impresión] (AS, BE, ME, EE)
 
Objetivo: Evaluar el impacto de la exposición a microondas en el aprendizaje y la memoria y explorar los mecanismos subyacentes. Materiales y métodos: 100 ratas Wistar fueron expuestas a un campo de microondas pulsado de 2,856 GHz a densidades de potencia promedio de 0 mW/cm2 , 5 mW/cm2 , 10 mW/cm2 y 50 mW/cm2 durante 6 min. La memoria espacial se evaluó mediante la tarea Morris Water Maze (MWM). Se realizó un estudio in vivo poco después de la exposición a microondas para evaluar los cambios en las amplitudes de la espiga poblacional (PS) de la potenciación a largo plazo (LTP) en la vía perforante medial (MPP)-giro dentado (DG). La estructura del hipocampo se observó mediante microscopía óptica y microscopía electrónica de transmisión (TEM) a los 7 días después de la exposición a microondas. Resultados: Nuestros resultados mostraron que las ratas expuestas a microondas de 10 mW/cm2 y 50 mW/cm2 mostraron déficits significativos en el aprendizaje espacial y la memoria a las 6 h, 1 d y 3 d después de la exposición. También se encontraron amplitudes de PS disminuidas después de la exposición a microondas de 10 mW/cm2 y 50 mW/cm2 . Además, se observaron diversos grados de degeneración de las neuronas del hipocampo, vesículas sinápticas disminuidas y hendiduras sinápticas borrosas en las ratas expuestas a microondas de 10 mW/cm2 y 50 mW/cm2 . En comparación con el grupo simulado, las ratas expuestas a microondas de 5 mW/cm2 no mostraron diferencias en los experimentos anteriores. Conclusiones: Este estudio sugirió que el deterioro de la inducción de LTP y los daños de la estructura del hipocampo, especialmente los cambios de las sinapsis, podrían contribuir al deterioro cognitivo después de la exposición a microondas. 
 
(NORDESTE) Watilliaux A , Edeline JM , Lévêque P , Jay TM , Mallat M. Efecto de la exposición a campos electromagnéticos de 1800 MHz sobre las proteínas de choque térmico y las células gliales en el cerebro de ratas en desarrollo. Neurotox Res. 20(2):109-119, 2011. (AS, DE, CC) 
El uso creciente de teléfonos móviles por parte de los niños plantea interrogantes sobre los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) en el sistema nervioso central (SNC) inmaduro. En el presente estudio, cuantificamos el estrés celular y las respuestas gliales en el cerebro de ratas en desarrollo un día después de una única exposición de 2 h a una señal GSM de 1.800 MHz a una tasa de absorción específica (SAR) cerebral media en el rango de 1,7 a 2,5 W/kg. Se compararon ratas jóvenes, expuestas a CEM en los días posnatales (P) 5 (n = 6), 15 (n = 5) o 35 (n = 6), con ratas de la misma camada pseudoexpuestas (n = 6 a todas las edades). Utilizamos transferencia Western para detectar proteínas de choque térmico (HSP) y proteínas relacionadas con el citoesqueleto o la neurotransmisión en la astroglia en desarrollo. La señal GSM no tuvo un efecto significativo en la abundancia de HSP60, HSC70 o HSP90, de la serina racemasa, de los transportadores de glutamato, incluyendo GLT1 y GLAST, o de la proteína ácida fibrilar glial (GFAP) en extractos de tejido totales o solubles. La detección inmunohistoquímica del antígeno CD68 en secciones cerebrales de animales expuestos y pseudoexpuestos no reveló diferencias en la morfología o distribución de las células microgliales. Estos resultados no proporcionan evidencia de estrés celular agudo o reacciones gliales indicativas de daño celular neuronal temprano, en cerebros en desarrollo expuestos a señales de 1.800 MHz en el rango de SAR utilizado en nuestro estudio.
(MI) Wiholm C, Lowden A, Kuster N, Hillert L, Arnetz BB, Akerstedt T, Moffat SD. Exposición a teléfonos móviles y memoria espacial. Bioelectromagnetismo. 30(1):59-65, 2009. (HU, BE) 
Se ha sugerido que la emisión de radiofrecuencia (RF) durante el uso del teléfono móvil afecta las funciones cognitivas, es decir, la memoria de trabajo. Este estudio investigó los efectos de una exposición a RF de 2 1/2 h (884 MHz) sobre la memoria espacial y el aprendizaje, utilizando un diseño de medidas repetidas de doble ciego. La exposición se diseñó para imitar la experimentada durante una conversación telefónica real. El diseño maximizó la exposición al hemisferio izquierdo. La exposición promedio fue una tasa de absorción espacial específica máxima (psSAR10g) de 1,4 W/kg. La medida de resultado principal fue una tarea de navegación espacial "virtual" modelada a partir del laberinto acuático de Morris, comúnmente utilizado y validado. La distancia recorrida en cada prueba y la cantidad de mejora en las pruebas (es decir, aprendizaje) se utilizaron como variables dependientes. Los participantes eran usuarios diarios de teléfonos móviles, con y sin síntomas atribuidos al uso regular del teléfono móvil. Los resultados revelaron un efecto principal de la exposición a RF y un efecto significativo de la exposición a RF por grupo sobre la distancia recorrida durante las pruebas. El grupo sintomático mejoró su rendimiento durante la exposición a RF, mientras que no hubo tal efecto en el grupo asintomático. Hasta que se investigue más a fondo este nuevo hallazgo, sólo podemos especular sobre la causa.
(MI) Xu S , Zhou Z , Zhang L , Yu Z , Zhang W , Wang Y , Wang X , Li M , Chen Y , Chen C , He M , Zhang G , Zhong M. La exposición a la radiación de radiofrecuencia de 1800 MHz induce daño oxidativo al ADN mitocondrial en neuronas cultivadas primarias. Brain Res. 1311:189-196, 2010. (CS, CH, OX) 
Cada vez hay más pruebas que indican que el estrés oxidativo puede estar implicado en los efectos adversos de la radiación de radiofrecuencia (RF) en el cerebro. Debido a que los defectos del ADN mitocondrial (ADNmt) están estrechamente asociados con varias enfermedades del sistema nervioso y el ADNmt es particularmente susceptible al estrés oxidativo, el propósito de este estudio fue determinar si la radiación de radiofrecuencia puede causar daño oxidativo al ADNmt. En este estudio, expusimos neuronas corticales primarias cultivadas a campos electromagnéticos de RF pulsados a una frecuencia de 1800 MHz modulada por 217 Hz a una tasa de absorción especial (SAR) promedio de 2 W/kg. A las 24 h después de la exposición, descubrimos que la radiación de RF indujo un aumento significativo en los niveles de 8-hidroxiguanina (8-OHdG), un biomarcador común de daño oxidativo del ADN, en las mitocondrias de las neuronas. Concomitante con este hallazgo, el número de copias de ADNmt y los niveles de transcripciones de ARN mitocondrial (ARNmt) mostraron una reducción obvia después de la exposición a RF. Cada una de estas alteraciones del ADNmt podría revertirse mediante un tratamiento previo con melatonina, que se sabe que es un antioxidante eficaz en el cerebro. En conjunto, estos resultados sugirieron que la radiación de radiofrecuencia de 1800 MHz podría causar daño oxidativo al ADNmt en neuronas cultivadas primarias. El daño oxidativo al ADNmt puede explicar la neurotoxicidad de la radiación de radiofrecuencia en el cerebro.
(MI) Yan JG, Agresti M, Zhang LL, Yan Y, Matloub HS. Regulación positiva de niveles específicos de ARNm en el cerebro de ratas después de la exposición a teléfonos celulares. Electromagn Biol Med. 27(2):147-154, 2008. (AS, CE, CH) 
Se expusieron ratas Sprague-Dawley adultas a teléfonos celulares normales durante 6 horas al día durante 126 días (18 semanas). Se utilizó RT-PCR para investigar los cambios en los niveles de síntesis de ARNm de varias proteínas asociadas a lesiones. Se evaluaron la ATPasa de calcio, la molécula de adhesión celular neuronal, el factor de crecimiento neuronal y el factor de crecimiento endotelial vascular. Los resultados mostraron una regulación positiva estadísticamente significativa del ARNm de estas proteínas en los cerebros de ratas expuestas a la radiación de teléfonos celulares. Estos resultados indican que la exposición crónica relativa a la radiación de microondas de los teléfonos celulares puede resultar en lesiones acumulativas que eventualmente podrían conducir a un daño neurológico clínicamente significativo.
(MI) Yang XS, He GL, Hao YT, Xiao Y, Chen CH, Zhang GB, Yu ZP. La exposición a campos electromagnéticos de 2,45 GHz provoca una respuesta de estrés relacionada con la HSP en el hipocampo de ratas. Brain Res Bull. 88(4):371-378, 2012. (AS, CH) 
La cuestión de los posibles efectos neurobiológicos de la exposición a campos electromagnéticos (CEM) es muy controvertida. Para determinar si la exposición a campos electromagnéticos podría actuar como un estímulo ambiental capaz de producir respuestas de estrés, empleamos el hipocampo, un objetivo sensible a la radiación electromagnética, para evaluar los cambios en su expresión de genes y proteínas relacionadas con el estrés después de la exposición a campos electromagnéticos. Se expusieron ratas Sprague-Dawley macho adultas con el cuerpo inmovilizado a un CEM de 2,45 GHz a una tasa de absorción específica (SAR) de 6 W/kg o condiciones simuladas. Se realizó una micromatriz de ADNc para examinar los cambios de expresión génica implicados en los efectos biológicos de la radiación electromagnética. De 2048 genes candidatos, se identificaron 23 genes regulados positivamente y 18 genes regulados negativamente. De estos genes de expresión diferencial, dos proteínas de choque térmico (HSP), HSP27 y HSP70, son notables porque los niveles de expresión de ambas proteínas aumentan en el hipocampo de la rata. Los resultados de la inmunocitoquímica revelaron que los campos electromagnéticos causaban una tinción intensa de HSP27 y HSP70 en el hipocampo, especialmente en las neuronas piramidales del cornu ammonis 3 (CA3) y en las células granulares del giro dentado (DG). Los perfiles de expresión de genes y proteínas de HSP27 y HSP70 se confirmaron mediante la reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa (RT-PCR) y la prueba Western blot. Nuestros datos proporcionan evidencia directa de que la exposición a campos electromagnéticos provoca una respuesta de estrés en el hipocampo de ratas. 
(NORDESTE) Yilmaz F, Dasdag S, Akdag MZ, Kilinc N. La exposición de todo el cuerpo a la radiación emitida por teléfonos móviles de 900 MHz no parece afectar a los niveles de la proteína antiapoptótica bcl-2. Electromagn Biol Med. 27(1):65-72, 2008. (AS, CH) 
El objetivo del presente estudio fue investigar la proteína antiapoptótica bcl-2 en el cerebro y los testículos de ratas después de la exposición de todo el cuerpo a la radiación emitida por teléfonos celulares de 900 MHz. En el estudio se utilizaron dos grupos (simulado y experimental) de ratas Sprague-Dawley de ocho ratas cada uno. La exposición comenzó aproximadamente 10 minutos después de la transferencia a las jaulas de exposición, un período de tiempo en el que las ratas se acomodaron en una posición boca abajo y seleccionaron una ubicación fija dentro de la jaula de forma espontánea. Para el grupo experimental, los teléfonos estuvieron en la condición de habla durante 20 minutos por día durante 1 mes. El mismo procedimiento se aplicó a las ratas del grupo simulado, pero los teléfonos se apagaron. La tinción inmunohistoquímica de bcl-2 se realizó de acuerdo con el método estandarizado del complejo avidina-biotina. Los resultados de este estudio mostraron que 20 minutos de la radiación emitida por teléfonos celulares de 900 MHz no alteraron la proteína antiapoptótica bcl-2 en el cerebro y los testículos de las ratas. Especulamos que el bcl-2 podría no estar involucrado en los efectos de la radiación en el cerebro y los testículos de las ratas.
*(MI) Yuan K, Qin W, Wang G, Zeng F, Zhao L, Yang X, Liu P, Liu J, Sun J, von Deneen KM, Gong Q, Liu Y, Tian J. Anormalidades de la microestructura en adolescentes con trastorno de adicción a Internet. PLoS One. 6(6):e20708, 2011. (HU, ME) (*Los efectos observados probablemente no sean causados por la exposición a RFR). 
ANTECEDENTES: Estudios recientes sugieren que el trastorno de adicción a Internet (TAI) está asociado con anomalías estructurales en la materia gris del cerebro. Sin embargo, pocos estudios han investigado los efectos de la adicción a Internet en la integridad microestructural de las principales vías de las fibras neuronales.
y casi ningún estudio ha evaluado los cambios microestructurales con la duración de la adicción a Internet. METODOLOGÍA/PRINCIPALES RESULTADOS: Investigamos la morfología del cerebro en adolescentes con TAI (N = 18) utilizando una técnica de morfometría basada en vóxeles optimizada (VBM), y estudiamos los cambios de anisotropía fraccional (FA) de la materia blanca utilizando el método de imágenes del tensor de difusión (DTI), vinculando estas medidas estructurales del cerebro con la duración de la TAI. Proporcionamos evidencias que demuestran los múltiples cambios estructurales del cerebro en sujetos con TAI. Los resultados de VBM indicaron la disminución del volumen de materia gris en la corteza prefrontal dorsolateral bilateral (DLPFC), el área motora suplementaria (SMA), la corteza orbitofrontal (OFC), el cerebelo y la ACC rostral izquierda (rACC). El análisis DTI reveló el valor de FA mejorado de la extremidad posterior izquierda de la cápsula interna (PLIC) y el valor de FA reducido en la materia blanca dentro del giro parahipocampal derecho (PHG). Los volúmenes de materia gris de la corteza prefrontal dorsolateral, la corteza cingulada anterior derecha, la amígdala craneal medial y los cambios en la materia blanca de la corteza cingulada anterior izquierda se correlacionaron significativamente con la duración de la adicción a Internet en los adolescentes con trastorno de ansiedad generalizada. CONCLUSIONES: Nuestros resultados sugirieron que la adicción a Internet a largo plazo daría lugar a alteraciones estructurales cerebrales, que probablemente contribuyeron a la disfunción crónica en sujetos con trastorno de ansiedad generalizada. El estudio actual puede arrojar más luz sobre los posibles efectos cerebrales del trastorno de ansiedad generalizada.
(MI) Zareen N , Khan MY , Ali Minhas L. Trastorno de la diferenciación retiniana del embrión de pollo causado por campos electromagnéticos de radiofrecuencia. Congenit Anom (Kyoto). 49(1):15-19, 2009. (AS, CE, ME, DE) 
Los posibles efectos adversos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM) emitidos por los teléfonos móviles plantean una importante preocupación pública. Las actividades eléctricas biológicas del cuerpo humano son vulnerables a la interferencia de los aspectos oscilatorios de los CEM, que afectan a las actividades celulares fundamentales, en particular, el proceso de desarrollo altamente activo de los embriones. Algunos estudios destacan los posibles riesgos para la salud de los CEM, mientras que otros cuestionan la hipótesis del impacto biológico de los CEM. El presente estudio fue diseñado para observar los efectos histomorfológicos de los CEM emitidos por un teléfono móvil en las retinas de embriones de pollo en desarrollo. Los huevos de gallina fertilizados fueron expuestos a un teléfono móvil que sonaba en tono silencioso colocado en la incubadora a diferentes edades de desarrollo. Después de la exposición durante la duración programada, las retinas de los embriones fueron diseccionadas y procesadas para el examen histológico. Los embriones de control y experimentales se compararon estadísticamente en cuanto al grosor de la retina y los grados de pigmentación epitelial. Se observaron efectos contrastantes de los CEM en la histomorfología de la retina, dependiendo de la duración de la exposición. Los embriones expuestos durante 10 días posteriores a la incubación mostraron una disminución del crecimiento de la retina y una leve pigmentación del epitelio. El retraso del crecimiento se reasignó a una mejora del crecimiento al aumentar la exposición a los campos electromagnéticos durante 15 días posteriores a la incubación, con un cambio del grado de pigmentación de leve a intenso. Concluimos que los campos electromagnéticos emitidos por un teléfono móvil causan un trastorno de la diferenciación retiniana de los embriones de pollo. 
(MI) Zhang SZ , Yao GD , Lu DQ , Chiang H , Xu ZP . [Efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1,8 GHz en la expresión génica de neuronas de rata]. Zhonghua Lao Dong Wei Sheng Zhi Ye Bing Za Zhi. 26(8):449-452, 2008. [Artículo en chino] (CS, CH, WS)
OBJETIVO: Investigar los cambios de expresión génica en neuronas de rata inducidos por campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF EMF) de 1,8 GHz para detectar genes sensibles a RF EMF y el efecto de diferentes tiempos y modos de exposición en la expresión génica en neuronas. MÉTODOS: El ARN total se extrajo inmediatamente y se purificó del cultivo primario de neuronas después de una exposición intermitente o simulada a una frecuencia de RF EMF de 1,8 GHz durante 24 horas a una tasa de absorción especial (SAR) promedio de 2 W/kg. Se aplicó la matriz Affymetrix Rat Neurobiology U34 para investigar los cambios de expresión génica en neuronas de rata. Los genes expresados diferencialmente (Egr-1, Mbp y Plp) se confirmaron además mediante reacción en cadena de polimerasa de transcripción inversa semicuantitativa (RT PCR). Los niveles de expresión de Egr-1, Mbp y Plp se observaron en diferentes tiempos de exposición (6, 24 h) y modos (exposición intermitente y continua). RESULTADOS: Entre 1200 genes candidatos, se encontraron 24 genes sobreexpresados y 10 sobreexpresados utilizando el software Affymetrix microarray suite 5.0 que están asociados con múltiples funciones celulares (citoesqueleto, vía de transducción de señales, metabolismo, etc.) después de la clasificación funcional. Bajo 24 h y 6 h de exposición intermitente, Egr-1 y Plp en los grupos experimentales mostraron significancia estadística (P < 0,05) en comparación con los grupos de control, mientras que la expresión de Mbp no cambió significativamente (P > 0,05). Después de 24 h de exposición continua, Egr-1 y Mbp en los grupos experimentales mostraron significancia estadística (P < 0,05) en comparación con el grupo de control, mientras que la expresión de Plp no cambió significativamente (P > 0,05). Bajo el mismo modo de exposición de 6 h, la expresión de los 3 genes no cambió significativamente. Diferentes tiempos (6, 24 h) y modos (exposición intermitente y continua) de exposición ejercieron influencias notablemente diferentes en la expresión de los genes Egr-1, Mbp, Plp (P < 0,01). CONCLUSIÓN: Los cambios en la transcripción de muchos genes estuvieron involucrados en el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1,8 GHz en las neuronas de rata;
La regulación negativa de Egr-1 y la regulación positiva de Mbp, Plp indicaron los efectos negativos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en las neuronas; el efecto de la exposición intermitente a radiofrecuencia en la expresión genética fue más obvio que el de la exposición continua; el efecto de la exposición a radiofrecuencia durante 24 h (tanto intermitente como continua) en la expresión genética fue más obvio que el de la exposición durante 6 h (tanto intermitente como continua). 
(E) Zhang Y, She F, Li L, Chen C, Xu S, Luo X, Li M, He M, Yu Z. p25/CDK5 está parcialmente involucrado en la lesión neuronal inducida por la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia. Int J Radiat Biol. 29 de julio de 2013. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (CS, CC) 
 
Objetivo: Varios estudios sugieren que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) puede inducir daño neuronal. El objetivo del presente trabajo fue investigar si la vía de la quinasa dependiente de ciclina 5 (CDK5) está involucrada en el daño neuronal inducido por la exposición a RF-EMF. Materiales y métodos: Las neuronas corticales primarias cultivadas de ratas Sprague-Dawley recién nacidas fueron expuestas a RF-EMF pulsadas de 2,45 GHz durante 10 min. La viabilidad celular se evaluó utilizando el ensayo de bromuro de 3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolio. La apoptosis se evaluó mediante tinción conjunta con Hoechst 33342 y marcaje de extremos de mella de dUTP mediada por la desoxinucleotidil transferasa terminal (TdT). Las expresiones proteicas de CDK5, p35, p25 y tau fosforilada en Ser 404 se examinaron mediante análisis Western blot. La actividad de CDK5 se detectó utilizando un ensayo de histona-H1 quinasa. Resultados: La viabilidad celular de las neuronas disminuyó significativamente (p < 0,01, Eta Cuadrado Parcial [η p 2 ]: 0,554), y el porcentaje de núcleos apoptóticos (p < 0,01, η p 2 = 0,689), la actividad de CDK5 (p < 0,05, η p 2 = 0,589), la relación de p25 y p35 (p < 0,05, η p 2 = 0,670), los niveles de fosforilación de tau en Ser 404 (p < 0,01, η p 2 = 0,896) aumentaron significativamente después de la exposición a RF-EMF. No se detectó ningún cambio significativo en la expresión de CDK5 después de la exposición a RF-EMF. El pretratamiento con Roscovitina (un inhibidor de CDK5) bloqueó significativamente la disminución de la viabilidad celular inducida por RF-EMF (p < 0,05, η p 2 = 0,398) y la hiperfosforilación de tau en Ser 404 (p < 0,01, η p 2 = 0,917), pero no bloqueó significativamente la apoptosis inducida por RF-EMF (p > 0,05, η p 2 = 0,130). Conclusiones: Estos resultados sugieren que la actividad anormal de p25/CDK5 está parcialmente involucrada en la lesión de neuronas corticales cultivadas primarias inducida por la exposición a RF-EMF. 
 
(MI) Zhao R, Zhang S, Xu Z, Ju L, Lu D, Yao G. Estudio del perfil de expresión génica de neuronas de ratas expuestas a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 1800 MHz con microensayo de ADNc. Toxicology. 235(3):167-175, 2007. (CS, CH) 
El uso generalizado de los teléfonos móviles ha suscitado una creciente preocupación por sus posibles efectos adversos en los seres humanos, especialmente en el cerebro. La expresión genética es una forma única de caracterizar cómo las células y los organismos se adaptan a los cambios en el entorno externo, por lo que el objetivo de esta investigación fue determinar si los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF EMF) de 1800 MHz pueden influir en la expresión genética de las neuronas. Se aplicó la matriz Affymetrix Rat Neurobiology U34 para investigar los cambios de la expresión genética en las neuronas de ratas tras la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia pulsados a una frecuencia de 1800 MHz modulada por 217 Hz, que se utiliza habitualmente en MP. Entre 1200 genes candidatos, se identificaron 24 genes regulados al alza y 10 genes regulados a la baja tras una exposición intermitente de 24 horas a una tasa de absorción especial (SAR) media de 2 W/kg, que están asociados a múltiples funciones celulares (citoesqueleto, vía de transducción de señales, metabolismo, etc.) tras la clasificación funcional. Los resultados se confirmaron mediante la reacción en cadena de la polimerasa cuantitativa en tiempo real (RT PCR). Los resultados actuales indicaron que la expresión genética de las neuronas de rata podría verse alterada por la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en nuestras condiciones experimentales. 
(MI) Zhao TY, Zou SP, Knapp PE. La exposición a la radiación de los teléfonos celulares aumenta la regulación de los genes de apoptosis en cultivos primarios de neuronas y astrocitos. Neurosci Lett. 412(1):34-38, 2007.
(CS, CH) 
Los efectos sobre la salud de la exposición a la radiación de los teléfonos móviles son una preocupación pública creciente. Este estudio investigó si la expresión de genes relacionados con las vías de muerte celular se desregula en neuronas y astrocitos de cultivos primarios mediante la exposición a un teléfono móvil GSM (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) en funcionamiento con una frecuencia de 1900 MHz. Los cultivos primarios se expusieron a las emisiones de los teléfonos móviles durante 2 horas. Utilizamos análisis de matriz y RT-PCR en tiempo real para mostrar la regulación positiva de la expresión de los genes de caspasa-2, caspasa-6 y Asc (proteína similar a una mota asociada a la apoptosis que contiene una tarjeta) en neuronas y astrocitos. La regulación positiva se produjo tanto en modo "activado" como "en espera" en las neuronas, pero solo en modo "activado" en los astrocitos. Además, los astrocitos mostraron una regulación positiva del gen Bax. Los efectos son específicos, ya que no se observó regulación positiva para otros genes asociados con la apoptosis, como la caspasa-9 en neuronas o astrocitos, o Bax en neuronas. Los resultados muestran que incluso una exposición relativamente a corto plazo a las emisiones de radiofrecuencia de los teléfonos celulares puede regular positivamente elementos de las vías apoptóticas en células derivadas del cerebro, y que las neuronas parecen ser más sensibles a este efecto que los astrocitos. 
 

APÉNDICE B: RESÚMENES DE ESTUDIOS SOBRE ENFERMEDADES NEUROLÓGICAS
EFECTOS DE LOS CEM DE FRECUENCIA EXTREMADAMENTE BAJA (2007-2014)
 
Claves: (E) - efecto observado; (NE) - no se observó ningún efecto significativo.
AS - estudio animal; CS - estudio celular/in vitro; CE - exposición crónica/repetida; AE - exposición aguda; HU - estudio humano; MC - cambios morfológicos; CC - cambios químicos; FC - cambios funcionales; EE - cambios electrofisiológicos; BE - cambios en el comportamiento; OX - cambios oxidativos; DE - desarrollo; MA - posible aplicación médica; ND - enfermedad neurodegenerativa; EF - campo eléctrico.
 
(E) Ahmed Z, Wieraszko A. El mecanismo del aumento de la excitabilidad inducido por el campo magnético en las neuronas del hipocampo. Brain Res. 1221:30-40, 2008. (CS, AE, EE) 
Se ha investigado in vitro la influencia de un campo magnético pulsado (PMF) en los potenciales evocados del hipocampo. La exposición a PMF (0,16 Hz, 15 mT) aplicada durante 30 min amplificó el pico de población y la pendiente de los EPSP registrados en el estrato piramidal y el estrato radiatum respectivamente. Esta amplificación fue aditiva a la LTP inducida previamente y se produjo de forma independiente de NMDA. El aumento de la actividad de las sinapsis eléctricas acompañó la amplificación de los potenciales evocados inducida por PMF. Dado que la exposición a PMF modificó la facilitación y la inhibición de pulsos pareados, se concluyó que modifica los procesos excitatorios e inhibidores en el hipocampo. Los experimentos de control revelaron que los efectos observados estaban relacionados exclusivamente con la exposición a PMF. Los resultados respaldan y amplían nuestra investigación previa que indica una influencia significativa de los campos magnéticos en la fisiología del hipocampo.
(E) Akdag MZ, Dasdag S, Ulukaya E, Uzunlar AK, Kurt MA, Taşkin A. Efectos del campo magnético de frecuencia extremadamente baja en las actividades de la caspasa y los valores de estrés oxidativo en el cerebro de ratas. Biol Trace Elem Res. 138(1-3):238-249, 2010. (OX, AS, CC, CE) 
Este estudio tuvo como objetivo investigar el efecto del campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) sobre la apoptosis y los valores de estrés oxidativo en el cerebro de ratas. Las ratas fueron expuestas a 100 y 500 µT ELF-MF, que son los estándares de seguridad de la exposición pública y ocupacional durante 2 h/día durante 10 meses. Los tejidos cerebrales se tiñeron inmunohistoquímicamente para la caspasa-3 activa (escindida) con el fin de medir el índice apoptótico mediante un sistema de puntuación semicuantitativo. Además, se midieron los niveles de catalasa (CAT), malondialdehído (MDA), mieloperoxidasa (MPO), capacidad antioxidante total (TAC), estado oxidante total (TOS) e índice de estrés oxidativo (OSI) en el cerebro de ratas. La puntuación final de apoptosis y actividad de MPO no fue significativamente diferente entre los grupos. La actividad de CAT disminuyó en ambos grupos de exposición (p < 0,05), mientras que se encontró que el TAC era menor en el grupo ELF 500 que en los grupos ELF-100 y simulado (p < 0,05). Se encontró que los valores de MDA, TOS y OSI eran mayores en el grupo ELF-500 que en los grupos ELF-100 y simulado (p < 0,05). En conclusión, la apoptosis no se modificó por la exposición a ELF-MF a largo plazo, mientras que la exposición a ELF-MF de 100 y 500 µT indujo un efecto tóxico en el cerebro de la rata al aumentar el estrés oxidativo y disminuir el sistema de defensa antioxidante. 
(MI) Akdag MZ, Dasdag S, Cakir DU, Yokus B, Kizil G, Kizil M. ¿Los campos magnéticos de 100 y 500 µT ELF alteran la proteína beta-amiloide, el carbonilo proteico y el malondialdehído en cerebros de ratas? Electromagn Biol Med. 32(3):363-372, 2013. (AS, CE, CC, OX) 
Varios estudios aún afirman que las normas de seguridad actualmente aceptadas para los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) no proporcionan una protección adecuada y, por lo tanto, las normas siguen siendo cuestionadas. Para ayudar a resolver esta cuestión, el objetivo de este estudio fue arrojar luz sobre la interacción entre las biomoléculas y los ELF-MF investigando el efecto de los ELF-MF sobre la proteína beta-amiloide (BAP), el carbonilo proteico (PC) y el malondialdehído (MDA) en el cerebro de ratas. Para este estudio, se utilizaron 30 ratas Sprague-Dawley macho adultas, que se dividieron en dos grupos experimentales y un grupo de exposición simulada. Las ratas de dos grupos experimentales fueron expuestas a 100 y 500 µT ELF-MF (50 Hz) durante 2 h/día durante 10 meses, que son las normas de seguridad generalmente aceptadas para exposiciones públicas y ocupacionales. Se aplicaron los mismos procedimientos a las ratas del grupo simulado, pero con el generador apagado. Los resultados de este estudio mostraron que ninguno de los ELF-MF utilizados en este estudio alteró significativamente el nivel de BAP (p > 0,05). Sin embargo, los niveles de PC y MDA aumentaron con la exposición a 100 y 500 µT ELF-MF (p < 0,0001). En conclusión, tanto los niveles de PC como de MDA se alteraron con la exposición a largo plazo a 100 o 500 µT ELF-MF. Sin embargo, se requerirán muchos estudios adicionales y más completos para dilucidar los mecanismos de interacción entre la exposición a ELF-MF y los organismos vivos.
(MI) Akpinar D, Ozturk N, Ozen S, Agar A, Yargicoglu P. Efecto de diferentes intensidades de campos eléctricos de frecuencia extremadamente baja sobre el estado antioxidante, la peroxidación lipídica y los potenciales evocados visuales. Electromagn Biol Med. 31(4):436-448, 2012. (AS, CE, OX, EE) 
El objetivo del estudio fue investigar los efectos del campo eléctrico de frecuencia extremadamente baja (FEB) sobre el potencial evocado visual (PEV), las sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico (SBARS), el estado antioxidante total (SAT), el estado oxidante total (SOT) y el índice de estrés oxidativo (IEO). Treinta ratas Wistar hembras, de 3 meses de edad, se dividieron en tres grupos iguales: Control (C), el grupo expuesto al FE a una intensidad de 12 kV/m (E12) y el grupo expuesto al FE a una intensidad de 18 kV/m (E18). Se aplicó un campo eléctrico a los grupos E12 y E18 durante 14 días (1 h/día). Los SBARS, el SOT y el IEO del cerebro y la retina aumentaron significativamente en los grupos E12 y E18 con respecto al grupo control. Además, los niveles de SBARS aumentaron significativamente en el grupo E18 en comparación con el grupo E12. Los campos eléctricos redujeron significativamente los niveles de TAS tanto en el cerebro como en la retina en los grupos E12 y E18 con respecto al grupo de control. Todos los componentes de los VEP se prolongaron significativamente en las ratas expuestas a campos eléctricos en comparación con el grupo de control. Además, todas las latencias de los componentes de los VEP aumentaron en el grupo E18 con respecto al grupo E12. Es concebible sugerir que la peroxidación lipídica inducida por EF puede desempeñar un papel importante en los cambios de los parámetros de los VEP. 
(NORDESTE) Aldinucci C, Carretta A, Maiorca SM, Leoncini S, Signorini C, Ciccoli L, Pessina GP.
Efectos de los campos electromagnéticos de 50 Hz en los sinaptosomas corticales de ratas. Toxicol Ind Health.
25(4-5):249-252, 2009. (CS, CC, AE) 
Las células nerviosas son muy sensibles a los campos electromagnéticos pulsados débiles (CEM). Esta radiación no ionizante, con frecuencias de 0-300 Hz y 0,1-100 mT, puede afectar a varias actividades celulares, con características dosis-respuesta inusuales. El presente estudio examinó el efecto de una exposición de 2 horas de los sinaptosomas en un sistema que genera un campo magnético pico de 2 mT. Evaluamos los cambios en la tasa de respiración mitocondrial sinaptosómica y la producción de ATP, el potencial de membrana, la concentración intrasinaptosomal de Ca2+ y la liberación de hierro libre y F2-isoprostanos. El consumo de O2 y la producción de ATP se mantuvieron sin cambios en los sinaptosomas expuestos. La concentración intrasinaptosomal de Ca2+ disminuyó lentamente y no se detectó despolarización de la membrana sinaptosómica. Finalmente, la liberación de hierro libre y F2-isoprostanos por suspensiones sinaptosómicas también se mantuvo sin cambios después de la exposición a los CEM. Estos resultados indican que el comportamiento fisiológico de los sinaptosomas corticales no se vio afectado por campos electromagnéticos pulsados débiles. 
(E) Amirifalah Z, Firoozabadi SM, Shafiei SA. Exposición local de áreas centrales del cerebro a un campo magnético ELF pulsado para un cambio intencionado en el EEG. Clin EEG Neurosci. 44(1):44-52, 2013. (HU, EE)
Este estudio examina la exposición simultánea de 2 áreas cerebrales en la ubicación de los electrodos centrales (C3 y C4) a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) débil y pulsado en el electroencefalograma (EEG). La intención es cambiar el EEG para una aplicación terapéutica, como el neurofeedback, induciendo el "efecto de resonancia". Un total de 10 mujeres sanas recibieron 9 minutos de ELF-MF (intensidad 200 µT) y simulación en un diseño contrabalanceado. Las frecuencias de exposición a ELF-MF fueron 10, 14 y 18 Hz. La prueba t pareada reveló que el ELF-MF pulsado local disminuye significativamente las potencias beta (15-25 Hz), ritmo sensoriomotor (13-15 Hz) y theta (4-8 Hz) a una frecuencia de 10 Hz en las regiones C3 y C4 (12,0%-26,6%) después de la exposición, en comparación con lo logrado durante la exposición (P < .05). Las variaciones durante la exposición fueron transitorias y diferentes de las posteriores. El efecto de resonancia no se observó en ninguna parte de las regiones. El estudio sugiere que esta técnica puede aplicarse en el tratamiento de la ansiedad ; sin embargo, se necesitan más investigaciones.
(NE) Azanza MJ, del Moral A, Calvo AC, Pérez-Bruzón RN, Junquera C. Dinámica de sincronización inducida en pares de neuronas bajo la aplicación de campos magnéticos alternos débiles. Comp Biochem Physiol A Mol Integr Physiol. 166(4):603-618, 2013. (CS, AE, EE, MC) 
Pares de neuronas de Helix aspersa muestran una sincronización de frecuencia dependiente del campo magnético alterno (AMFS) cuando se exponen a un campo magnético alterno (AMF) débil (amplitud B0 entre 0,2 y 150 Gauss (G)) de frecuencia extremadamente baja (ELF, fM = 50 Hz). Hemos comparado los patrones de descarga de AMFS con: i) la actividad sináptica promovida por glutamato y acetilcolina; ii) la actividad inducida por cafeína; iii) la actividad bioeléctrica inducida en neuronas interconectadas por sinapsis eléctricas. La actividad de AMFS revela varias características específicas: i) una estrecha coincidencia en el tiempo del patrón y la frecuencia, f, de descarga; ii) se induce en el intervalo de tiempo de aplicación del campo; iii) depende de la intensidad del campo magnético sinusoidal aplicado; iv) las respuestas bifásicas provocadas (excitación seguida de inhibición) se ejecutan en paralelo para el par de neuronas; y v) algunos pares de neuronas sincronizados espontáneamente o con AMF pueden desincronizarse bajo la aplicación de un AMF más alto. Nuestros estudios de microscopía electrónica revelan uniones en hendidura que confirman nuestros resultados de inmunocitoquímica sobre la expresión de conexina 26 (Cx26) en el 4,7 % de las neuronas Helix. AMF y carbenoxolona no indujeron ningún efecto significativo sobre la sincronización espontánea a través de sinapsis eléctricas. 
(E) Bai WF, Xu WC, Feng Y, Huang H, Li XP, Deng CY, Zhang MS. Los campos electromagnéticos de cincuenta hercios facilitan la inducción de la diferenciación de células estromales mesenquimales de huesos de rata en neuronas funcionales. Citoterapia. 15(8):961-970, 2013. (CS, CE, MC, MA, ND)
OBJETIVOS: Los resultados de la investigación han demostrado que las células estromales mesenquimales óseas (BMSC) pueden diferenciarse en células neuronales. Los campos electromagnéticos (CEM) desempeñan un papel en la regulación de la proliferación y diferenciación celular, pero se desconocen los mecanismos detrás de esto. En el presente estudio, exploramos la eficacia de los CEM en la inducción de la diferenciación de BMSC de rata en neuronas in vitro. MÉTODOS: En primer lugar, se indujeron BMSC de rata en un entorno de cultivo de células nerviosas y se dividieron en tres grupos: un grupo de tratamiento de inducción de CEM (frecuencia de 50 Hz , campo magnético , 
	inducción de 5 mT,
	6
	min por día durante 12 días), un grupo de solo inducción y un grupo de control.0


	En segundo lugar, observamos los fenotipos celulares en un microscopio confocal y probamos la expresión genética a través de


el uso de la reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa, y se detectaron corrientes postsinápticas mediante un parche de fijación celular. Analizamos los ciclos celulares y la proporción de células que expresan marcadores neuronales específicos con el uso de citometría de flujo. RESULTADOS: Los resultados indicaron que el EMF puede facilitar la diferenciación de BMSC en células neuronales, que expresaron marcadores y genes neuronales específicos; formaron uniones sinápticas y corrientes postsinápticas excitatorias pulsadas. Al mismo tiempo, la relación de fase G0-G1 registrada por medio de citometría de flujo disminuyó gradualmente bajo el tratamiento con EMF, mientras que hubo un aumento de la relación de fase S, y la proporción de células que expresaban marcadores neuronales específicos aumentó. CONCLUSIONES: Dado que un tratamiento no invasivo
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	El z EMF podría facilitar significativamente la diferenciación de las BMSC en células funcionales.

	neuronas, el EMF parece ser una opción clínica prometedora para las terapias de trasplante de células madre.


Combatir enfermedades del sistema nervioso central. 
(MI) Balassa T, Szemerszky R, Bárdos G. Efecto de la exposición a corto plazo a un campo electromagnético de 50 Hz sobre el comportamiento de las ratas. Acta Physiol Hung. 96(4):437-448, 2009. (COMO, BE, AE) 
Se ha sospechado que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja generados por las estaciones transformadoras ubicadas dentro de los edificios pueden iniciar problemas de salud no específicos. Esta posibilidad se examinó en experimentos modelo en ratas. Después de una exposición de corto plazo (50 Hz, 500 microT, 20 min), se examinaron la ansiedad situacional y social, así como el patrón de actividad locomotora mediante varias pruebas diferentes (laberinto en cruz elevado, exploración de objetos nuevos, interacción social y territorialidad). Según nuestros resultados obtenidos hasta ahora, parece que estos parámetros de campo (que equivalen al límite de referencia oficial para los trabajadores) pueden causar algún tipo de malestar, pueden influir en el comportamiento, aumentar la pasividad y la ansiedad situacional, pero no tienen un efecto verificado en el comportamiento social y territorial. 
(MI) Balassa T, Varró P, Elek S, Drozdovszky O, Szemerszky R, Világi I, Bárdos G. Cambios en la eficacia sináptica en cortes de cerebro de rata después de una exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja en la edad embrionaria y posnatal temprana. Int J Dev Neurosci. 31(8):724-730, 2013. (AS, CE, EE, DE)
Un estudio anterior demostró cambios en la eficacia sináptica y la susceptibilidad a las convulsiones en cortes cerebrales de ratas adultas después de la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF). El cerebro embrionario en desarrollo y el cerebro postnatal temprano pueden ser incluso más sensibles a la exposición a MF. El objetivo del presente estudio fue determinar los efectos de una exposición a largo plazo a ELF-MF (0,5 y 3 mT, 50 Hz) en las funciones sinápticas en el cerebro en desarrollo. Las ratas fueron tratadas con exposición crónica a MF durante dos períodos críticos del desarrollo cerebral, es decir, en el útero durante la segunda semana de gestación o como recién nacidos durante 7 días a partir de los 3 días después del nacimiento, respectivamente. La excitabilidad y plasticidad de las áreas neocorticales e hipocampales se probaron en cortes cerebrales analizando potenciales de campo evocados extracelulares. Demostramos que la excitabilidad básica de los cortes hipocampales (medida como amplitud de picos de población) aumentó con ambos tipos de tratamiento (fetal 0,5 mT, recién nacido 3 mT). Los cortes neocorticales parecieron responder principalmente al tratamiento neonatal, la amplitud de los potenciales postsinápticos excitatorios aumentó. La exposición fetal a ELF-MF inhibió significativamente la depresión de pulso emparejado (PPD) y hubo una disminución significativa en la eficacia de LTP (inducción de potenciación a largo plazo) en el neocórtex, pero no en el hipocampo. Por otro lado, el tratamiento neonatal no tuvo un efecto significativo en los fenómenos de plasticidad. Los resultados demostraron que ELF-MF tiene efectos significativos en las funciones neuronales básicas y la plasticidad sináptica en preparaciones de cortes cerebrales originarios de ratas expuestas ya sea en el período fetal o en el período neonatal. 
(E) Calabr E, Condello S, Magazù S, Ientile, R. Efectos de los campos electromagnéticos estáticos y de 50 Hz en las bandas de vibración de células neuronales humanas en la región del infrarrojo medio. J Electromagnetic Analysis and Applications 3(2) 69-78, 2011. (CS, AE, CC) 
 
Se expusieron células neuronales humanas a campos electromagnéticos estáticos y de 50 Hz a intensidades de 2 mT y 1 mT, respectivamente. Se investigaron los efectos de la exposición en la región del infrarrojo medio mediante análisis espectroscópico de autodeconvolución de Fourier. Después de la exposición de 3 horas a campos electromagnéticos estáticos y de 50 Hz, las bandas de vibración del grupo metileno CH2 aumentaron significativamente después de ambas exposiciones, lo que sugiere un aumento relativo de lípidos relacionado con cambios conformacionales en la membrana celular debido a campos electromagnéticos. Además, las bandas de fosfato de estiramiento de PO2 disminuyeron después de ambas exposiciones, lo que sugiere que puede ocurrir alteración en ADN/ARN. En particular, la exposición de 3 horas a campos electromagnéticos de 50 Hz produjo aumentos significativos en los contenidos de lámina β en amida I, y alrededor de la banda de 1740 cm -1 asignada al modo de estiramiento de carbonilo de éster no unido a hidrógeno, que puede estar relacionado con procesos de desdoblamiento de la estructura de las proteínas y la muerte celular. Una exposición adicional de hasta 18 horas al campo magnético estático produjo un aumento en el contenido de la lámina β, así como en los componentes de la hélice α de la región amida I.
 
(MI) Calabr E, Condello S, Curr M, Ferlazzo N, Vecchio M, Caccamo D, Magazù S,
Ientile R. Cambios producidos por el campo electromagnético de 50 Hz en la espectroscopia FTIR
Asociado con la reducción del potencial transmembrana mitocondrial en neuronas
Células SH-SY5Y. Óxido Med Cell Longev. 2013;2013:414393. doi: 10.1155/2013/414393. Publicación electrónica del 16 de julio de 2013. (CS, AE, EE) 
Se utilizaron células de neuroblastoma SH-SY5Y como modelo experimental para estudiar los efectos de 50 Hz.
campo electromagnético, en el rango de 50 µ T a 1,4 mT. El análisis de espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier evidenció una reducción en la intensidad de la banda amida A y un ligero aumento de las bandas de vibración a 2921 cm(-1) y 2853 cm(-1) correspondientes a los grupos metileno. Un aumento adicional de la intensidad del campo magnético de la exposición hasta 0,8 mT y 1,4 mT produjo un claro aumento en la intensidad de las bandas de vibración CH2. Además, se han observado algunas alteraciones en la región amida I, como un pico desplazado de la banda amida I a un número de onda más pequeño, probablemente debido a cambios conformacionales de la proteína. Estos resultados sugirieron que la exposición a campos electromagnéticos extremadamente bajos influyó en los componentes lipídicos de la membrana celular y las vibraciones de flexión en el plano NH y estiramiento CN de los enlaces peptídicos, modificando las estructuras secundarias de los contenidos de la hélice α y la hoja β y produciendo un proceso de desdoblamiento en las proteínas de la membrana celular. Los cambios observados después de la exposición a un campo electromagnético de 50 Hz superior a 0,8 mT se asociaron con una reducción significativa de la viabilidad celular y una reducción del potencial transmembrana mitocondrial. 
 
(NE) Canseven AG , Keskil ZA , Keskil S , Seyhan N. Las convulsiones inducidas por pentilenetetrazol no se modifican con la exposición previa o posterior al fármaco a un campo magnético de 50 Hz. Radiat Biol. 83(4):231-235, 2007. (AS, AE, BE)
OBJETIVO: Investigar si la exposición a un campo magnético (CM) de 50 Hz, 0,2 mT antes y después del fármaco tiene algún efecto significativo sobre las convulsiones inducidas por pentilentetrazol (PTZ) en ratones.
MATERIAL Y MÉTODOS: La MF se generó mediante un par de bobinas de Helmholtz. Las convulsiones se indujeron mediante una inyección intraperitoneal (ip) de PTZ a una dosis de 60 mg/kg. Se utilizó un total de 48 ratones hembra adultos criados localmente de 25 a 35 g de peso. Se registraron la latencia hasta la convulsión, la duración total de la convulsión y la mortalidad de cada ratón. RESULTADOS: No se encontró que la exposición previa o posterior al fármaco a una MF de 50 Hz y 0,2 mT tuviera efecto alguno sobre las convulsiones epilépticas inducidas por PTZ o las tasas de mortalidad en ratones. CONCLUSIÓN: El presente estudio no proporcionó ningún respaldo a un potencial terapéutico de una MF de 50 Hz y 0,2 mT para la epilepsia. 
 
(MI) Capone F, Dileone M, Profice P, Pilato F, Musumeci G, Minicuci G, Ranieri F, Cadossi R, Setti S, Tonali PA, Di Lazzaro V. ¿La exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja produce cambios funcionales en el cerebro humano? J Neural Transm. 116(3):257-265, 2009 .
(Huesca, FC) 
Se han descrito cambios conductuales y neurofisiológicos tras la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) tanto en animales como en humanos. Las bases fisiológicas de estos efectos aún son poco conocidas. Estudios in vitro analizaron el efecto de los ELF-MF aplicados en modo pulsado (PEMF) sobre cultivos neuronales mostrando un aumento en la neurotransmisión excitatoria. Utilizando estimulación cerebral transcraneal, estudiamos de forma no invasiva el efecto de los PEMF sobre varias medidas de excitabilidad cortical en 22 voluntarios sanos, en 14 de los sujetos también evaluamos los efectos de la exposición al campo simulado. Después de 45 min de exposición a PEMF, la facilitación intracortical producida por la estimulación cerebral con pulsos pareados mejoró significativamente con un aumento de alrededor del 20%, mientras que otros parámetros de excitabilidad cortical permanecieron sin cambios. La exposición al campo simulado no produjo efectos. El aumento de la facilitación con pulsos pareados, un parámetro fisiológico relacionado con la actividad glutamatérgica cortical, sugiere que la exposición a PEMF puede producir una mejora en la neurotransmisión excitatoria cortical. Este estudio sugiere que los PEMF pueden producir cambios funcionales en el cerebro humano. 
(MI) Carrubba S , Frilot C 2nd , Chesson AL Jr , Marino AA . El pulso del teléfono móvil desencadena potenciales evocados. Neurosci Lett. 469(1):164-168, 2010. (HU, EE) 
Si los campos electromagnéticos (CEM) de los teléfonos móviles son peligrosos, como se sugiere en la literatura, deben existir procesos o mecanismos que permitan al cuerpo detectar los campos. Planteamos la hipótesis de que los pulsos de baja frecuencia producidos por los teléfonos móviles (217 Hz) se detectaban mediante transducción sensorial, como lo demuestra la capacidad de los pulsos para desencadenar potenciales evocados (PE). Se registraron electroencefalogramas (EEG) de seis ubicaciones estándar en 20 voluntarios y se analizaron para detectar potenciales cerebrales desencadenados por un pulso del tipo producido por los teléfonos móviles. Se encontraron potenciales evocados con la latencia esperada en el 90% de los voluntarios, según se evaluó utilizando un método no lineal de análisis de EEG. No se detectaron potenciales evocados cuando se analizó el EEG utilizando un promedio de tiempo. La posibilidad de error sistemático se excluyó mediante análisis de exposición simulada. Los resultados implicaron que los teléfonos móviles desencadenan PE a una frecuencia de 217 Hz durante el uso normal del teléfono. La producción crónica de cambios en la actividad cerebral podría ser pertinente para los informes sobre riesgos para la salud entre los usuarios de teléfonos móviles. 
(MI) Carrubba S, Frilot C, Chesson AL, Marino AA. Activación no lineal del EEG provocada por campos magnéticos de baja intensidad y baja frecuencia. Neurosci Lett. 417(2):212-216, 2007. (HU, AE, EE) 
Evidencias electrofisiológicas recientes sugirieron la existencia de un sentido magnético humano, pero no se estableció el tipo de ley dinámica que gobernaba la relación estímulo-respuesta. Probamos la hipótesis de que los potenciales cerebrales evocados por la aparición de un campo magnético débil de baja frecuencia estaban relacionados de manera no lineal con el estímulo. Se aplicó un campo de 1G, 60 Hz durante 2 s, con un período entre estímulos de 5 s, y se registraron los potenciales cerebrales de electrodos occipitales en ocho sujetos, cada uno de los cuales fue medido dos veces, con al menos 1 semana entre mediciones. Las señales registradas se sometieron a análisis no lineales (análisis de recurrencia) y lineales (promedio de tiempo). Mediante el análisis de recurrencia, se detectaron potenciales evocados magnetosensoriales (MEP) en cada sujeto tanto en los estudios iniciales como en los replicados, con una excepción. Todos los MEP exhibieron la latencia esperada pero diferían en características dinámicas, lo que indica que estaban relacionados de manera no lineal con el estímulo. No se detectaron MEP mediante el promedio temporal, lo que confirma aún más su no linealidad. Las estructuras condicionadas evolutivamente que ayudan a mediar la transducción de campos lineales en formas de vida inferiores pueden expresarse y utilizarse funcionalmente en los seres humanos, pero en un papel en el que facilitan la vulnerabilidad a los campos ambientales creados por el hombre.
(E) Celik MS, Guven K, Akpolat V, Akdag MZ, Naziroglu M, Gul-Guven R, Celik MY, Erdogan S. Un campo magnético de frecuencia extremadamente baja induce la acumulación de manganeso en el cerebro, los riñones y el hígado de ratas. Toxicol Ind Health. 28 de febrero de 2013. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (AS, CE, CC) 
El objetivo del presente estudio fue determinar los efectos del campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) en la acumulación de manganeso (Mn) en el riñón, hígado y cerebro de ratas. Un total de 40 ratas fueron divididas aleatoriamente en ocho grupos. Cuatro grupos de control recibieron 0, 3,75, 15 y 60 mg de Mn por kg de peso corporal por vía oral cada 2 días durante 45 días, respectivamente. Los cuatro grupos restantes recibieron las mismas concentraciones de Mn y también fueron expuestos a ELF-MF (1,5 mT; 50 Hz) durante 4 h durante 5 días a la semana durante 45 días. Después de la última exposición, se tomaron riñones, hígado y cerebro de todas las ratas y se analizaron para los niveles de acumulación de Mn utilizando un espectrómetro de emisión óptica de plasma acoplado inductivamente. Como resultado del estudio actual, observamos que los niveles de Mn en el cerebro, los riñones y el hígado fueron más altos en los grupos de Mn que en los grupos de control. Los niveles de Mn en el cerebro, los riñones y el hígado también fueron más altos en los grupos de Mn más ELF-MF que en los grupos de Mn. En conclusión, el resultado del estudio actual mostró que el ELF-MF indujo la acumulación de manganeso en los riñones, el hígado y el cerebro de las ratas. 
(E) Che Y, Sun H, Cui Y, Zhou D, Ma Y. Efectos de la exposición a un campo magnético de 50 Hz de 1 mT en el rendimiento de los polluelos en la tarea de aprendizaje de desvíos. Brain Res Bull. 74(1-3):178-182, 2007. (AS, CE, BE) 
En el presente estudio, examinamos los efectos de la exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja de 1 mT de intensidad sobre el aprendizaje y la memoria en polluelos domésticos de la raza Lohmann utilizando una tarea de aprendizaje de desvíos. Estos resultados muestran que la exposición de 20 h/día a un campo magnético de baja frecuencia induce un deterioro significativo en el aprendizaje de desvíos, pero la exposición de 50 min/día no tiene ningún efecto. 
(MI) Cho H, Seo YK, Yoon HH, Kim SC, Kim SM, Song KY, Park JK. Estimulación neuronal en células madre mesenquimales derivadas de médula ósea humana mediante campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF). Biotechnol Prog. 31 de julio de 2012. doi: 10.1002/btpr.1607. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (CS, CE, MC, DE, MA) 
Las células madre adultas se consideran multipotentes. En particular, las células madre mesenquimales derivadas de la médula ósea humana (hBM-MSC) tienen el potencial de diferenciarse en células de tipo nervioso. Los campos electromagnéticos (CEM) están ampliamente distribuidos en el medio ambiente y recientemente ha habido muchos informes sobre los efectos biológicos de los CEM. Las hBM-MSC son células madre pluripotentes débiles y sensibles, por lo tanto, los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) podrían afectar los cambios de las funciones biológicas dentro de las células. En nuestros experimentos, los ELF-EMF inhibieron el crecimiento de las hBM-MSC en 12 días de exposición. Su nivel genético cambió y la expresión del marcador de células madre neuronales como nestina disminuyó, pero los marcadores de células neuronales como MAP2, NEUROD1, NF-L y Tau fueron inducidos. En el estudio de inmunofluorescencia, confirmamos la expresión de cada proteína de las células neuronales. Además, las proteínas relacionadas con los oligodendrocitos y los astrocitos, como O4 y GFAP, se expresaron mediante campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF). Sugerimos que los campos electromagnéticos pueden inducir la diferenciación neuronal en células madre mesenquimales de médula ósea sin necesidad de sustancias químicas ni factores de diferenciación. 
(E) Cho SI, Nam YS, Chu LY, Lee JH, Bang JS, Kim HR, Kim HC, Lee YJ, Kim HD, Sul JD, Kim D, Chung YH, Jeong JH. Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja modulan la señalización del óxido nítrico en el cerebro de ratas. Bioelectromagnetismo. 33(7):568-574, 2012. (AS, CE, CC, OX) 
Nuestro estudio previo ha demostrado que un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) induce la síntesis de óxido nítrico (NO) por la NO sintasa (NOS) dependiente de Ca(2+) en el cerebro de ratas. El presente estudio fue diseñado para confirmar que ELF-MF afecta a la NOS neuronal (nNOS) en varias regiones cerebrales e investigar la correlación entre la activación de NO y nNOS. La exposición de ratas a un ELF-MF de 2 mT, 60 Hz durante 5 días resultó en aumentos de los niveles de NO en paralelo con elevaciones de cGMP en la corteza cerebral, el cuerpo estriado y el hipocampo. La tinción con violeta de cresilo y la evaluación microscópica electrónica revelaron que no hubo diferencias significativas en la morfología y el número de neuronas en la corteza cerebral, el cuerpo estriado y el hipocampo. Por el contrario, el número de neuronas inmunorreactivas (IR) a nNOS aumentó significativamente en esas áreas cerebrales en ratas expuestas a ELF-MF. Estos datos sugieren que el aumento de NO podría deberse a la mayor expresión y activación de nNOS en las células. Basándose en la señalización de NO en estados fisiológicos y patológicos, la ELF-MF creada por los sistemas de energía eléctrica puede inducir diversos cambios fisiológicos en la vida moderna. 
(MI) Chu LY, Lee JH, Nam YS, Lee YJ, Park WH, Lee BC, Kim D, Chung YH, Jeong JH.
Un campo magnético de frecuencia extremadamente baja induce estrés oxidativo en el cerebelo del ratón. Gen Physiol Biophys. 30(4):415-421, 2011. (AS, CE, OX) 
Hemos investigado si el campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) induce la peroxidación lipídica y las especies reactivas de oxígeno en el cerebelo de ratones. Después de la exposición a 60 Hz ELF-MF a una intensidad de 2,3 mT durante 3 horas, hubo un aumento significativo en el nivel de malondialdehído y radical hidroxilo. ELF-MF indujo significativamente un aumento concomitante de la superóxido dismutasa sin alteración de la actividad de la glutatión peroxidasa. Si bien los contenidos de glutatión no se alteraron, los niveles de ácido ascórbico disminuyeron significativamente con la exposición a ELF-MF. Estos resultados indican que la ELF-MF puede inducir estrés oxidativo en el cerebelo del ratón. Sin embargo, el mecanismo aún debe caracterizarse.
(E) Ciejka E, Kleniewska P, Skibska B, Goraca A. Efectos de un campo magnético de frecuencia extremadamente baja sobre el equilibrio oxidativo en el cerebro de ratas. J Physiol Pharmacol. 62(6):657-661, 2011. (AS, CE, OX) 
Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) pueden provocar daño oxidativo del ADN y peroxidación lipídica con un efecto final sobre una serie de trastornos sistémicos y muerte celular. El objetivo del estudio es evaluar el efecto de los parámetros ELF-MF utilizados con más frecuencia en magnetoterapia sobre la generación de especies reactivas de oxígeno (ROS) en el tejido cerebral de animales experimentales en función del tiempo de exposición a este campo. El material de investigación incluyó ratas Sprague-Dawley macho adultas, de 3 a 4 meses de edad. Los animales se dividieron en 3 grupos: I - grupo de control (grupo de simulación); II - expuestos a los siguientes parámetros del campo magnético: 7 mT, 40 Hz, 30 min/día, 10 días; III - expuestos a los parámetros ELF-MF de 7 mT, 40 Hz, 60 min/día, 10 días. Los parámetros seleccionados de estrés oxidativo: sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico (TBARS), peróxido de hidrógeno (H(2)O(2)), grupos sulfhidrilo libres totales (grupos -SH) y proteína en homogeneizados cerebrales se midieron después de la exposición de ratas al campo magnético. Los parámetros ELF-MF de 7 mT, 40 Hz, 30 min/día durante 10 días provocaron un aumento significativo en la peroxidación lipídica y un aumento insignificante en H(2)O(2) y grupos -SH libres. Los mismos parámetros ELF-MF pero aplicados durante 60 min/día provocaron un aumento significativo en los grupos -SH libres y la concentración de proteína en los homogeneizados cerebrales, lo que indica el mecanismo adaptativo. El estudio ha demostrado que el ELF-MF aplicado durante 30 min/día durante 10 días puede afectar la generación de radicales libres en el cerebro. La prolongación de la exposición al ELF-MF (60/min/día) provocó la adaptación a este campo. El efecto de la irradiación ELF-MF sobre los parámetros de estrés oxidativo depende del tiempo de exposición del animal al campo magnético.
(MI) Cook CM, Saucier DM, Thomas AW, Prato FS. Cambios en la actividad alfa del EEG humano tras la exposición a dos secuencias de campos magnéticos pulsados diferentes. Bioelectromagnetismo. 30(1):9-20, 2009. (AE, HU, EE) 
El presente estudio investiga los efectos de un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) débil (+/-200 microT(pk)), pulsado, sobre el electroencefalograma (EEG) humano. Previamente hemos determinado que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) pulsados puede afectar el EEG, en particular la frecuencia alfa (8-13 Hz) sobre la región occipital-parietal del cuero cabelludo. En el presente estudio, los sujetos (n = 32) fueron expuestos a dos secuencias de MF pulsadas diferentes (1 y 2, utilizadas previamente) que diferían en la tasa de presentación, con el fin de examinar los efectos sobre la frecuencia alfa del EEG humano. Los resultados sugieren que, en comparación con la exposición simulada, la actividad alfa se redujo en las regiones occipital-parietal del cerebro durante la exposición a la secuencia 1, mientras que la actividad alfa en las mismas regiones fue mayor después de la exposición a la secuencia 2. Estos efectos ocurrieron después de aproximadamente 5 minutos de exposición a MF pulsadas. Los resultados también sugieren que una exposición previa a la secuencia de MF pulsada determinó las respuestas de los sujetos en el presente experimento. Este estudio respalda nuestra observación previa de cambios en el EEG después de 5 minutos de exposición a MF pulsada de ELF. Los resultados de este estudio también son consistentes con los experimentos de EEG existentes sobre los efectos de ELF MF y de los teléfonos móviles en el cerebro.
(MI) Corbacio M, Brown S, Dubois S, Goulet D, Prato FS, Thomas AW, Legros A. Rendimiento cognitivo humano en un campo magnético de frecuencia de línea eléctrica de 3 mT. Bioelectromagnetismo. 32(8):620-633, 2011. (HU, AE, BE) 
Se ha informado que los campos magnéticos (MF) de frecuencia extremadamente baja (ELF, <300 Hz) modulan el rendimiento cognitivo en humanos. Sin embargo, existen pocas investigaciones con exposiciones a MF comparables a los niveles más altos experimentados en ocupaciones como trabajadores de líneas eléctricas y soldadores industriales. Esta investigación tiene como objetivo evaluar el impacto de un MF de 60 Hz, 3 mT en el rendimiento cognitivo humano. Noventa y nueve participantes completaron el protocolo doble ciego, realizando una selección de pruebas psicométricas bajo dos condiciones consecutivas de exposición a MF dictadas por la asignación a uno de tres grupos (simulado/simulado, exposición a MF/simulado o simulación/exposición a MF). Los datos se analizaron utilizando un análisis de varianza de modelo mixto 3 × 2. El rendimiento entre repeticiones mejoró en 11 de 15 parámetros psicométricos (efecto de la práctica). Un efecto de interacción significativo en la prueba de amplitud de dígitos hacia adelante (F = 5,21, P < 0,05) reveló una ausencia de efectos de la práctica para ambos grupos de exposición, pero no para el grupo de control. Esta prueba de memoria indica la abolición inducida por MF de la mejora asociada con la práctica . En general, este estudio no establece ningún efecto claro de MF en la cognición humana. Se especula que una MF ELF puede interferir con los procesos neuropsicológicos responsables de este efecto de aprendizaje a corto plazo respaldado por la plasticidad sináptica cerebral. 
(E) Coşkun S, Balabanli B, Canseven A, Seyhan N. Efectos de los campos magnéticos continuos e intermitentes sobre los parámetros oxidativos in vivo. Neurochem Res. 34(2):238-243, 2009. (AS, CE, CC, OX)
Se utilizó un campo magnético continuo e intermitente de 50 Hz, 1,5 mT con un período de exposición de 4 h/día durante 4 días para investigar su posible efecto en cobayos adultos. Se evaluaron los tejidos y las muestras de plasma mediante parámetros bioquímicos. Se examinaron los niveles de malondialdehído (MDA), glutatión (GSH), óxido nítrico (NO) y actividad de mieloperoxidasa (MPO) en plasma, hígado y tejidos cerebrales. Todos los parámetros se determinaron mediante espectrofotómetro. Si bien el campo magnético intermitente fue eficaz en la peroxidación lipídica plasmática, se encontró que el campo magnético continuo era eficaz en la actividad de MPO plasmática y los niveles de NO. También se observó un aumento de la peroxidación lipídica en el tejido hepático tanto con exposiciones intermitentes como continuas al campo magnético. Estos resultados indican que tanto la exposición intermitente como continua al campo magnético afecta a varios tejidos de manera distinta debido a que tienen diferentes estados y respuestas antioxidantes tisulares. 
(E) Cuccurazzu B, Leone L, Podda MV, Piacentini R, Riccardi E, Ripoli C, Azzena GB, Grassi C. La exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (50 Hz) mejora la neurogénesis del hipocampo adulto en ratones C57BL/6. Exp Neurol. 226(1):173-182, 2010. (AS, CE, MC, MA) 
A lo largo de la vida, se generan continuamente nuevas neuronas en el hipocampo, que es, por tanto, un importante lugar de plasticidad estructural en el cerebro adulto. Recientemente hemos demostrado que los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFEF) promueven la diferenciación neuronal de las células madre neurales in vitro al regular positivamente la actividad del canal Ca(v)1. El objetivo del presente estudio fue determinar si la estimulación con ELFEF de 50 Hz/1 mT también afecta a la neurogénesis hipocampal adulta in vivo y, de ser así, identificar los mecanismos moleculares subyacentes a esta acción y su impacto funcional en la plasticidad sináptica. La exposición a ELFEF (1 a 7 h/día durante 7 días) mejoró significativamente la neurogénesis en el giro dentado (DG) de ratones adultos, como lo documenta el aumento del número de células doblemente marcadas con 5-bromo-desoxiuridina (BrdU) y doble cortina. El análisis cuantitativo de los extractos del hipocampo mediante RT-PCR reveló un aumento significativo inducido por la exposición a ELFEF en la transcripción de genes proneuronales (Mash1, NeuroD2, Hes1) y genes que codifican las subunidades α(1C) del canal Ca(v)1.2. El aumento de la expresión de los canales NeuroD1, NeuroD2 y Ca(v)1 también se documentó mediante análisis de transferencia Western. Los experimentos de inmunofluorescencia mostraron que, 30 días después de la estimulación con ELFEF, aproximadamente la mitad de las neuronas inmaduras recién generadas habían sobrevivido y se habían convertido en células granulares dentadas maduras (como lo demuestra su inmunorreactividad tanto para BrdU como para NeuN) y se habían integrado en la capa de células granulares del DG. Los experimentos electrofisiológicos demostraron que las nuevas neuronas maduras influyeron en la plasticidad sináptica del hipocampo, como se reflejó en una mayor potenciación a largo plazo. Nuestros hallazgos muestran que la exposición a ELFEF puede ser una herramienta eficaz para aumentar la neurogénesis in vivo y podrían conducir al desarrollo de nuevos enfoques terapéuticos en medicina regenerativa. 
(MI) Cui Y, Ge Z, Rizak JD, Zhai C, Zhou Z, Gong S, Che Y. Déficits en el rendimiento en laberintos acuáticos y estrés oxidativo en el hipocampo y el cuerpo estriado inducidos por la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. PLoS One. 7(5):e32196, 2012. (AS, CE, BE, OX) 
La exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) en nuestro entorno ha aumentado drásticamente. Los estudios epidemiológicos sugieren que existe una posible asociación entre la exposición a ELF-MF y un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares, cánceres y trastornos neurodegenerativos. Los estudios realizados en animales muestran que la exposición a ELF-MF puede interferir con la actividad de las células cerebrales, generar trastornos conductuales y cognitivos y producir déficits en la atención, la percepción y el aprendizaje espacial. Aunque muchos esfuerzos de investigación se han centrado en la interacción entre la exposición a ELF-MF y el sistema nervioso central, el mecanismo de interacción aún se desconoce. En este estudio, examinamos los efectos de la exposición a ELF-MF en el aprendizaje en ratones utilizando dos tareas de laberinto acuático y en algunos parámetros indicativos de estrés oxidativo en el hipocampo y el cuerpo estriado. Descubrimos que la exposición a ELF-MF (1 mT, 50 Hz) indujo un estrés oxidativo grave en el hipocampo y el cuerpo estriado y afectó el aprendizaje espacial dependiente del hipocampo y el aprendizaje de hábitos dependiente del cuerpo estriado. Este estudio proporciona evidencia de la asociación entre el deterioro del aprendizaje y el estrés oxidativo en el hipocampo y el cuerpo estriado inducido por la exposición a ELF-MF.
(MI) Cvetkovic D, Cosic I. Alteraciones de la actividad electroencefalográfica humana causadas por múltiples exposiciones a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. Med Biol Eng Comput. 47(10):1063-1073, 2009. (HU, AE, EE, MA) 
En el pasado, muchos estudios han afirmado que las exposiciones a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) podrían alterar la actividad electroencefalográfica (EEG) humana. Este estudio tiene como objetivo ampliar nuestro estudio piloto ELF para investigar si las exposiciones a campos magnéticos a ELF en serie de 50, 16,66, 13, 10, 8,33 a 4 Hz podrían alterar la potencia relativa dentro de las bandas de EEG correspondientes. Se evaluó a 33 sujetos humanos en condiciones de doble ciego y contrabalanceadas. Se empleó el análisis de varianza (ANOVA) de tres vías repetido múltiple con diseño mixto (dentro y entre sujetos) seguido de pruebas t post-hoc y corrección alfa de Bonferroni. Los resultados de este estudio han demostrado que las bandas estrechas alfa1 (7,5-9,5 Hz) y alfa2 (9-11 Hz), asociadas con exposiciones a MF de 8,33 y 10 Hz, fueron significativamente (p < 0,0005) más bajas que el control en las regiones temporal y parietal dentro de los 10-16 min de la primera sesión de exposición a MF y las exposiciones a MF fueron significativamente más altas que el control de la segunda sesión de exposición a MF (60-65 min desde el comienzo de la prueba). Además, se encontró que la banda beta1 (12-14 Hz) exhibió un aumento significativo desde antes hasta después de la primera sesión de exposición a MF de 13 Hz en la región frontal. El resultado final de nuestro resultado ha demostrado que es posible alterar la actividad EEG humana de las bandas alfa y beta cuando se expone a MF en frecuencias correspondientes a esas mismas bandas, dependiendo del orden y período de las condiciones de MF. Este tipo de sincronización EEG de conducción alfa y beta EEG mediante estimulación MF sinusoidal alfa y beta, demostrada en este estudio, posiblemente podría aplicarse como tratamiento terapéutico de anomalías neurofisiológicas particulares, como trastornos del sueño y psiquiátricos.
(E) Das S, Kumar S, Jain S, Avelev VD, Mathur R. La exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja promueve la restauración de las funciones sensoriomotoras en ratas adultas con hemisección de la médula espinal torácica. Electromagn Biol Med. 31(3):180-194, 2012. (AS, CE, ME, BE, MA) 
Las modalidades clínicamente efectivas de tratamiento para la lesión de la médula espinal (LME) siguen siendo insatisfactorias y son en gran parte de naturaleza invasiva. Hay informes de regeneración acelerada en nervios periféricos lesionados por campo electromagnético pulsado de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) en la rata. En el presente estudio, se investigó el efecto de la exposición a campo magnético (MF) de baja intensidad (17,96 µT) (50 Hz) de ratas después de la hemisección de la médula espinal T13 (hSCI) sobre las funciones sensomotoras y locomotoras. Las ratas se dividieron en grupos hSCI (exposición simulada) y hSCI + MF (MF: 2 h/d X 6 semanas). Además de sus condiciones generales, se anotó la función locomotora por puntuación de Basso, Beattie y Brenahan (BBB); respuestas motoras a estímulos nocivos por umbral de movimiento de la cola (TTF), vocalización simple (TSV), latencia del movimiento de la cola (TFL) y excitabilidad neuronal por reflejo H. Se encontró que, en el grupo hSCI + MF, se observó una mejora estadísticamente significativa sobre el grupo de control hSCI en la puntuación BBB desde la semana 2 posterior a la hSCI y TFL y TTF en las semanas 1 y 3 posteriores a la hSCI, respectivamente. En consecuencia, la TSV se restableció gradualmente en la semana 5 posterior a la hSCI. El umbral del reflejo H se redujo en el lado ipsilateral frente al lado contralateral en el grupo hSCI y hSCI + MF. Se restableció drásticamente un control completo de la vejiga el día 4 posterior a la hSCI (frente al día 7 del grupo hSCI) y la tasa de supervivencia fue del 100 % en el grupo hSCI + MF (frente al 90 % del grupo hSCI). Los resultados de nuestro estudio sugieren que la exposición a MF de frecuencia extremadamente baja (50 Hz) y baja intensidad (17,96 µT) durante 2 h/dx 6 semanas promueve la recuperación del comportamiento sensoriomotor, incluida la locomoción y el control de la vejiga, tanto en términos de patrón temporal como de magnitud en la lesión por hemisección de la médula espinal de ratas (T13).
(E) Davanipour Z, Tseng CC, Lee PJ, Markides KS, Sobel E. Disfunción cognitiva grave y exposición ocupacional a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja entre adultos mayores mexicano-estadounidenses. Brit J Med Med Res 4 (8): 1641-1662, 2014. (HU, BE) 
Objetivos: Este informe es el primer estudio sobre la posible relación entre la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (50-60 Hz, ELF) y la disfunción cognitiva grave. Estudios anteriores investigaron las relaciones entre la exposición ocupacional a campos magnéticos y la enfermedad de Alzheimer (EA) o la demencia. Estos estudios tuvieron resultados mixtos, dependiendo de si el diagnóstico de EA o demencia fue realizado por expertos y de la metodología utilizada para clasificar la exposición a campos magnéticos. Diseño del estudio: Caso-control basado en la población. Lugar y duración del estudio: Neurología y Medicina Preventiva, Facultad de Medicina Keck, Universidad del Sur de California, 2 años. Metodología: La población del estudio consistió en 3050 mexicano-americanos, de 65 años o más, inscritos en la Fase 1 del estudio de Población Hispana Establecida para el Estudio Epidemiológico de los Ancianos (H-EPESE). Se recopilaron los resultados del Mini-Examen del Estado Mental (MMSE), el historial ocupacional primario y otros datos. La disfunción cognitiva grave se definió como una puntuación en el MMSE inferior a 10. Se utilizó la metodología de exposición a MF desarrollada y utilizada en estudios anteriores. Resultados:
Los odds ratios (OR) univariados fueron 3,4 (P < 0,03; IC del 95 %: 1,3-8,9) para ocupaciones con MF alta y 1,7 (P = 0,27; IC del 95 %: 0,7-4,1) para ocupaciones con MF media o alta (M/H). En los modelos de efectos principales multivariados, los resultados fueron similares. Cuando se permitieron términos de interacción en los modelos, las interacciones entre la exposición ocupacional a MF M/H o alta y el historial de tabaquismo o el grupo de edad fueron estadísticamente significativas, dependiendo de si se consideraron dos (65-74, 75+) o tres (65-74, 75-84, 85+) grupos de edad, respectivamente. Cuando los análisis se limitaron a sujetos de 75+ años, las interacciones entre ocupaciones M/H o con MF alta y un historial de tabaquismo positivo fueron estadísticamente significativas. Conclusión: Los resultados de este estudio indican que trabajar en una ocupación con exposición a MF alta o M/H puede aumentar el riesgo de disfunción cognitiva grave. El tabaquismo y la edad avanzada pueden aumentar el efecto nocivo de la exposición a MF.  
(MI) Del Giudice E, Facchinetti F, Nofrate V, Boccaccio P, Minelli T, Dam M, Leon A, Moschini G. La exposición a campos electromagnéticos de cincuenta hercios estimula la secreción de péptido beta-amiloide en neurogliomas humanos cultivados. Neurosci Lett. 418(1):9-12, 2007. (CS, CE, ND) 
Estudios epidemiológicos recientes plantean la posibilidad de que las personas con exposición ocupacional a campos electromagnéticos de baja frecuencia (50-60 Hz) (LF-EMF), tengan un mayor riesgo de enfermedad de Alzheimer (EA). Sin embargo, se desconocen los mecanismos a través de los cuales los LF-EMF pueden afectar la patología de la EA. Aquí probamos la hipótesis de que la exposición a LF-EMF puede afectar los procesos amiloidogénicos. Examinamos el efecto de la exposición a 3,1 mT 50 Hz LF-EMF en la secreción de Abeta en células de neuroglioma H4 que sobreexpresan de forma estable la proteína precursora amiloide mutante humana. Descubrimos que la exposición nocturna a LF-EMF induce un aumento significativo de la secreción del péptido beta amiloide (Abeta), incluida la isoforma Abeta 1-42, sin afectar la supervivencia celular . Estos hallazgos muestran por primera vez que la exposición a LF-EMF estimula la secreción de Abeta in vitro, lo que alude a un posible vínculo entre la exposición a LF-EMF y el procesamiento de APP en el cerebro. 
(MI) Deng Y, Zhang Y, Jia S, Liu J, Liu Y, Xu W, Liu L. Efectos del aluminio y la radiación electromagnética de frecuencia extremadamente baja sobre el estrés oxidativo y la memoria en el cerebro de ratones. Biol Trace Elem Res. 156(1-3):243-252, 2013. (AS, CE, BE, OX) 
Este estudio se propuso investigar el efecto del aluminio y de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) sobre el estrés oxidativo y la memoria de ratones SPF Kunming. Sesenta ratones SPF Kunming machos se dividieron aleatoriamente en cuatro grupos: grupo de control, grupo ELF-MF (2 mT, 4 h/día), grupo de carga de aluminio (200 mg de aluminio/kg, 0,1 ml/10 g) y grupo ELF-MF + aluminio (2 mT, 4 h/día, 200 mg de aluminio/kg). Después de 8 semanas de tratamiento, los ratones de tres grupos experimentales (grupo ELF-MF, grupo de carga de aluminio y grupo ELF-MF + aluminio) mostraron, en primer lugar, deterioro de la memoria de aprendizaje, y pareció que la latencia de escape a la plataforma se prolongó y el porcentaje en el cuadrante de la plataforma se redujo en la tarea del laberinto acuático de Morris (MWM). En segundo lugar, están las anomalías patológicas, incluida la pérdida de células neuronales y la sobreexpresión de la proteína tau fosforilada en el hipocampo y la corteza cerebral. Por otra parte, se determinaron los marcadores de estrés oxidativo en el cerebro y el suero de los ratones. Los resultados mostraron una disminución estadísticamente significativa de la actividad de la superóxido dismutasa y un aumento de los niveles de malondialdehído en el grupo ELF-MF (P < 0,05 o P < 0,01), el grupo de carga de aluminio (P < 0,01) y el grupo ELF-MF + aluminio (P < 0,01). Sin embargo, el tratamiento con ELF-MF + aluminio no indujo más daño que el ELF-MF y el aluminio, respectivamente. En conclusión, tanto el aluminio como el ELF-MF podrían tener un impacto en la memoria de aprendizaje y la función prooxidativa en los ratones Kunming. Sin embargo, no hubo evidencia de ninguna asociación entre ELF-MF. Exposición con carga de aluminio. 
(E) Di Loreto S, Falone S, Caracciolo V, Sebastiani P, D'Alessandro A, Mirabilio A, Zimmitti V, Amicarelli F. La exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja de cincuenta hercios provoca una respuesta redox y trófica en neuronas corticales de ratas. J Cell Physiol. 219(2):334-343, 2009. (CS, AE, CC, OX) 
Se ha generado una gran actividad de investigación en torno a los mecanismos de interacción entre los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MFs) y los sistemas biológicos. Los ELF-MFs pueden interferir con las reacciones químicas que involucran especies reactivas de oxígeno (ROS), facilitando así los daños oxidativos en las células vivas. Las neuronas corticales son particularmente susceptibles a los estresores oxidativos y también dependen en gran medida de los factores y proteínas específicos que gobiernan el desarrollo, la actividad y la supervivencia neuronal. El objetivo del presente trabajo fue investigar los efectos de las exposiciones a dos intensidades diferentes de ELF-MFs sinusoidales de 50 Hz (0,1 y 1 mT) en los principales sistemas de protección celular antioxidante enzimáticos y no enzimáticos de las neuronas corticales de rata en maduración, el daño peroxidativo de la membrana, así como el patrón de expresión de factores de crecimiento y citocinas. Brevemente, nuestros resultados mostraron que los ELF-MFs afectaron positivamente la viabilidad celular y, concomitantemente, redujeron los niveles de muerte apoptótica en cultivos primarios de neuronas de rata, sin efectos significativos en las principales defensas antioxidantes. Curiosamente, el análisis de regresión lineal sugirió una correlación positiva entre el glutatión reducido (GSH) y los niveles de ROS en células expuestas a 1 mT MF. Sobre esta base, nuestra hipótesis es que el GSH podría desempeñar un papel importante en la defensa antioxidante frente al desafío redox inducido por ELF-MF. Además, la respuesta celular basada en GSH se logró junto con una sobreexpresión del factor neurotrófico derivado del cerebro, así como con la regulación dependiente de la interleucina 1beta de las vías de señalización pro-supervivencia después de la exposición a ELF-MF.
(MI) Dimitrijević D, Savić T, Anđelković M, Prolić Z, Janać B. Un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (50 Hz, 0,5 mT) modifica los componentes de aptitud física y la actividad locomotora de Drosophila subobscura. Int J Radiat Biol. 19 de marzo de 2014. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (AS, AE, DE, BE) 
Objetivo: Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) son un factor ecológico esencial que puede inducir cambios en muchos organismos. El objetivo de este estudio fue examinar los efectos en Drosophila subobscura expuesta durante 48 h a un campo magnético ELF (50 Hz, 0,5 mT) en diferentes etapas de desarrollo. Materiales y métodos: La etapa de desarrollo de larvas de primer estadio de huevo de líneas isohembras de D. subobscura se expuso al campo magnético ELF, y se monitorearon los componentes de aptitud (tiempo de desarrollo, dinámica de desarrollo, viabilidad y proporción de sexos) y la actividad locomotora de machos y hembras de 3 días de edad. Además, los adultos de isohembras de D. subobscura recién eclosionados fueron expuestos al campo magnético ELF y su actividad locomotora se monitoreó justo después. Resultados: El campo magnético ELF acorta el tiempo de desarrollo, aumenta la viabilidad y no afecta la proporción de sexos de D. subobscura. Independientemente de la etapa de desarrollo en la que se expongan los insectos, el campo magnético de ELF disminuye significativamente la actividad locomotora de las moscas adultas, pero después de la exposición de los adultos recién eclosionados, el cambio observado dura más. Conclusiones: El campo magnético de ELF aplicado modifica los componentes de aptitud física y la actividad locomotora de D. subobscura. Los efectos observados pueden atribuirse a la influencia del campo magnético en diferentes etapas de desarrollo donde los sistemas hormonal y nervioso juegan un papel importante en el control de los parámetros examinados. 
(E) Duan Y, Wang Z, Zhang H, He Y, Lu R, Zhang R, Sun G, Sun X. El efecto preventivo de las procianidinas de la vaina de la semilla de loto sobre el deterioro cognitivo y el daño oxidativo inducidos por la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Food Funct. 4(8):1252-1262, 2013. (AS, CE, BE, OX)
El presente estudio investigó los efectos de las procianidinas de la vaina de la semilla de loto (LSPCs) administradas por sonda oral sobre los déficits cognitivos y el daño oxidativo de ratones expuestos a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) (50 Hz, 8 mT, 28 días). Los resultados mostraron que el tratamiento con 90 mg kg ⁻ ¹ LSPCs aumentó significativamente el peso corporal en comparación con el grupo ELF-EMF expuesto a ELF-EMF y mantuvo efectivamente el índice hepático, el índice timo, el índice renal y el índice esplénico cerca de lo normal. Una prueba de laberinto acuático indicó que las capacidades de aprendizaje y memoria del grupo ELF-EMF se deterioraron significativamente con la exposición a ELF-EMF en comparación con el grupo de control, pero el grupo ELF-EMF + LSPCs90 había mejorado notablemente las capacidades de aprendizaje y memoria en comparación con el grupo ELF-EMF. El malondialdehído (MDA), las especies reactivas de oxígeno (ROS), el óxido nítrico (NO) y la óxido nítrico sintasa (NOS) mostraron en su mayoría aumentos significativos, mientras que las actividades de la glutatión peroxidasa (GPx), la catalasa (CAT) y la superóxido dismutasa (SOD) disminuyeron significativamente bajo la exposición a ELF-EMF en el grupo ELF-EMF. La administración de LSPC (especialmente 60, 90 mg kg ⁻ ¹) disminuyó el contenido de MDA, ROS, NO y redujo la actividad de NOS en los grupos de tratamiento con LSPC. Además, el tratamiento con LSPC (60, 90 mg kg ⁻ ¹) aumentó significativamente la actividad de GPx, CAT, SOD en el hipocampo y el suero. La observación patológica mostró que el número de células piramidales de las regiones CA1 y CA3 del hipocampo de los grupos de tratamiento con LSPC fue significativamente mayor que el grupo ELF-EMF. Todos los datos sugieren que las LSPC pueden prevenir eficazmente el daño al aprendizaje y la memoria y el daño oxidativo causado por los ELF-EMF, muy probablemente a través de la capacidad de las LSPC de eliminar los radicales libres de oxígeno y estimular la actividad enzimática antioxidante. 
(E) El Gohary MI, Salama AA, El Saeid AA, El Sayed TM, Kotb HS. Influencia del campo magnético en la actividad cerebral durante la administración de cafeína. Cell Biochem Biophys. 67(3):929-933, 2013. (AS, CE, EE) 
El objetivo del presente trabajo es evaluar el efecto de la cafeína, la droga psicoactiva más popular del mundo, sobre la actividad eléctrica del cerebro de ratas expuestas a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF), durante 15 días. Los resultados obtenidos mostraron que la administración de cafeína en un grupo de ratas en dosis de 10 mg/kg (equivalente al consumo humano diario) provocó una reducción en la amplitud de potencia media del trazado del electroencefalograma (EEG) para casi todas las bandas de frecuencia, especialmente α (8-12 Hz). Se observó que la influencia de la cafeína fue más evidente en la corteza motora que en la corteza visual. Mientras que la exposición de otro grupo a ELF-MF de intensidad 0,2 mT durante el mismo período provocó un aumento en la amplitud de potencia media de la mayoría de las bandas de frecuencia del EEG; esto se observó más en el hemisferio derecho del cerebro que en el hemisferio izquierdo. La administración de cafeína a ratas expuestas a ELF-MF produjo, después de 5 días de exposición, un gran aumento de la amplitud de potencia media de la banda α en todos los lugares de los electrodos de registro. Se puede concluir que la administración de cafeína fue más eficaz para reducir el riesgo de ELF-MF en la corteza motora que en la corteza visual.
(MI) Esmekaya MA, Acar SI, Kıran F, Canseven AG, Osmanagaoglu O, Seyhan N. Efectos del campo magnético ELF en combinación con cloruro de hierro (III) (FeCl3) en el crecimiento celular y la morfología de la superficie de Escherichia coli (E. coli). Appl Biochem Biotechnol. 169(8):2341-2349, 2013. (CS, AE, MC) 
Este estudio investigó los efectos del campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF) con/sin cloruro de hierro (III) (FeCl3) sobre el crecimiento y la morfología bacteriana. Las exposiciones a ELF se llevaron a cabo utilizando un sistema de exposición a ELF basado en un par de bobinas de Helmholtz que fue diseñado para generar un campo magnético sinusoidal de 50 Hz. El campo fue aproximadamente uniforme en todo el eje del par de bobinas. Las muestras que fueron tratadas o no tratadas con diferentes concentraciones de FeCl3 se expusieron a un campo magnético de 50 Hz, 2 militesla (mT) durante 24 h. El efecto de ELF sobre la viabilidad se evaluó en términos de recuentos de colonias viables (en unidades formadoras de colonias por mililitro) con la técnica de recuento en placa estándar. Se utilizó microscopía electrónica de barrido para investigar el efecto del campo magnético sobre la morfología de la superficie de Escherichia coli. No se observaron resultados significativos en términos de viabilidad celular entre las cepas bacterianas expuestas a ELF y las expuestas simuladamente. De manera similar, el tratamiento con FeCl3 no cambió la viabilidad celular de las muestras de E. coli. Sin embargo, observamos algunos cambios morfológicos en las superficies de las células de E. coli. Se observaron formaciones de poros y destrucción de membranas en la superficie de las células expuestas al campo magnético ELF durante 24 h. Concluimos que la exposición al campo magnético ELF a 2 mT no afecta la viabilidad celular; sin embargo, puede afectar la morfología de la superficie bacteriana. 
(E) Falone S, Mirabilio A, Carbone MC, Zimmitti V, Di Loreto S, Mariggi MA, Mancinelli R, Di Ilio C, Amicarelli F. La exposición crónica a campos magnéticos de 50 Hz provoca un debilitamiento significativo de los sistemas de defensa antioxidante en el cerebro de ratas envejecidas. Int J Biochem Cell Biol. 40(12):2762-2770, 2008. (AS, CE, CC, OX) 
Varios estudios sugieren que los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) pueden aumentar la producción endógena de radicales libres. También es bien sabido que una de las consecuencias inevitables del envejecimiento es una disminución general basada en el estrés oxidativo en varias funciones fisiológicas y en la resistencia general a los factores estresantes. Sobre la base de estas suposiciones, el objetivo de este estudio fue establecer si el proceso de envejecimiento puede aumentar la susceptibilidad a los desafíos prooxidativos mediados por ELF-MF ampliamente presentes. Para este fin, ratas Sprague-Dawley hembra fueron expuestas continuamente a un campo magnético sinusoidal de 50 Hz, 0,1 mT durante 10 días.
Se investigaron los cambios inducidos por el tratamiento en los principales sistemas de protección antioxidante y en el soporte neurotrófico, en función de la edad de los sujetos. Todos los análisis se realizaron en las cortezas cerebrales, debido a la alta susceptibilidad de las células neuronales a la lesión oxidativa. Nuestros resultados indicaron que la exposición a ELF-MF afecta significativamente la capacidad antioxidante, tanto en jóvenes como en adultos. animales mayores, aunque de forma opuesta. De hecho, los individuos jóvenes expuestos mejoraron su señalización neurotrófica y su defensa enzimática antioxidante contra una posible
Aumento de las especies radicales de oxígeno mediado por ELF-MF. Por el contrario, los sujetos de edad avanzada no fueron capaces de aumentar sus defensas en respuesta al tratamiento con ELF-MF sino que, por el contrario, experimentaron una disminución significativa de las principales actividades enzimáticas antioxidantes. En conclusión, nuestros datos parecen sugerir que la exposición a ELF-MF puede actuar como un factor de riesgo para la aparición de patologías del sistema nervioso basadas en estrés oxidativo asociadas al envejecimiento. 
(E) Fournier NM, Mach QH, Whissell PD, Persinger MA. Anomalías del desarrollo neurológico del hipocampo en ratas expuestas a campos magnéticos complejos de intensidad débil durante la gestación. Int J Dev Neurosci. 31 de julio de 2012. [Publicado electrónicamente antes de su impresión] (AS, CE, DE, BE, MC) 
Ha habido un creciente interés en los posibles efectos nocivos de la exposición prenatal a los campos magnéticos. Para investigar el efecto de los campos magnéticos de baja intensidad en el cerebro prenatal, ratas Wistar preñadas fueron expuestas continuamente a una de cuatro intensidades (referencia: 5-20 nT; baja 30-50 nT; media 90-580 nT; alta 590-1200 nT) de una secuencia compleja de campos magnéticos diseñada para interferir con el desarrollo cerebral. Como adultas, las ratas expuestas al campo magnético complejo de baja intensidad (30-50 nT) mostraron deficiencias en el aprendizaje del miedo contextual y mostraron anomalías en el desarrollo citológico y morfológico del hipocampo. En particular, las exposiciones de baja intensidad resultaron en una reducción del tamaño general del hipocampo y promovieron una disgenesia sutil de las regiones CA1 y CA3. En contraste, la exposición a intensidades más débiles o más fuertes del mismo patrón complejo de campo magnético no interfirió en el desarrollo del hipocampo ni en la conducta de miedo. Estos hallazgos sugieren que la exposición prenatal a campos magnéticos complejos de una ventana de intensidad estrecha durante el desarrollo puede resultar en alteraciones sutiles pero permanentes en la microestructura y la función del hipocampo que pueden tener efectos duraderos en la conducta.
(E) Frilot C 2nd, Carrubba S, Marino AA. Los campos magnéticos transitorios y de estado estable inducen un aumento de la captación de fluorodesoxiglucosa en el rombencéfalo de la rata. Synapse. 65(7):617-623, 2011. (HU, AE, CC)
Investigamos la base biofísica de la capacidad de los campos electromagnéticos débiles (CEM) para desencadenar potenciales evocados de inicio y finalización, y para producir cambios en estado estable en el electroencefalograma (EEG). Se expuso a ratas a un campo magnético de 2,5 G y 60 Hz y se identificó la región neuroanatómica de activación de la glucosa asociada con el efecto del campo en el EEG mediante tomografía por emisión de positrones (PET) utilizando fluorodesoxiglucosa (FDG). Se diferenciaron y promediaron los escaneos de emisión pareados del mismo animal con y sin tratamiento de campo, y se compararon los valores t de los vóxeles cerebrales calculados utilizando la desviación estándar agrupada con un valor t crítico calculado para identificar los vóxeles activados por el campo. Se produjo un aumento de la utilización de la glucosa en los vóxeles del rombencéfalo cuando el campo se aplicó ortogonalmente al plano sagital, pero no cuando el ángulo entre el campo y el plano sagital varió aleatoriamente. Se observaron distintos efectos de activación de FDG en respuesta a estímulos magnéticos transitorios (tanto de inicio como de fin) y de estado estable. Observaciones de mayor utilización de glucosa inducida por estímulos magnéticos y su dependencia de la dirección del campo sugirió que la transducción de señales estaba mediada por un detector de fuerza y que el proceso y/o el procesamiento temprano posterior a la transducción ocurría en el rombencéfalo.
(MI) Fu Y, Wang C, Wang J, Lei Y, Ma Y. La exposición prolongada a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja afecta la memoria de reconocimiento espacial en ratones. Clin Exp Pharmacol Physiol. 35(7):797-800, 2008. (AS, CE, BE) 
 
En el presente estudio, investigamos los efectos a corto y largo plazo de las frecuencias extremadamente bajas.
(ELF) campos magnéticos en la memoria de reconocimiento espacial en ratones mediante el uso de un laberinto en Y de reconocimiento de dos ensayos que se basa en la tendencia innata de los roedores a explorar entornos nuevos. 2. Los ratones fueron expuestos a campos electromagnéticos de 25 o 50 Hz durante 7 (corto plazo) o 25 días (largo plazo) y luego probados en el laberinto en Y. 3. Los resultados indicaron que ni la exposición a corto ni a largo plazo a los campos magnéticos afectó la actividad locomotora de los ratones en el laberinto en Y. Sin embargo, la exposición a largo plazo a campos de 50 Hz redujo el reconocimiento del brazo nuevo. 4. Nuestros hallazgos sugieren que los campos magnéticos ELF deterioran la memoria de reconocimiento espacial en el laberinto en Y dependiendo de la intensidad del campo y/o la duración de la exposición. 
 
(NE) Gavoçi E, Zironi I, Remondini D, Virelli A, Castellani G, Del Re B, Giorgi G, Aicardi G, Bersani F. Los campos magnéticos de frecuencia ultraelevada ajustados a las condiciones de resonancia paramétrica iónica no afectan las corrientes de salida de K(+) dependientes del voltaje sensibles a TEA en una línea celular neuronal humana. Bioelectromagnetismo. 34(8):579-88, 2013. (CS, AE, CC) 
A pesar de la evidencia experimental de los efectos biológicos significativos de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF), los mecanismos subyacentes aún no están claros. Entre los pocos mecanismos propuestos, de particular interés es la llamada hipótesis de "resonancia paramétrica iónica (IPR)", a la que se hace referencia con frecuencia como respaldo teórico para aplicaciones médicas. Estudiamos el efecto de diferentes combinaciones de campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) estáticos (DC) y alternos (AC) ajustados en condiciones de resonancia para potasio (K(+)) sobre las corrientes de salida de K(+) dependientes del voltaje sensibles a TEA en la línea celular de neuroblastoma humano BE(2)C. Las corrientes a través de la membrana celular se midieron mediante la técnica de fijación de parche de célula completa antes, durante y después de la exposición a MF. No se encontraron cambios significativos en la densidad de corriente de K(+). Este estudio no confirma la hipótesis de la IPR a nivel de las corrientes de salida de K(+) dependientes del voltaje sensibles a TEA en nuestras condiciones experimentales. Sin embargo, esto no es una refutación directa de la hipótesis, que debería investigarse en otros canales iónicos y también a niveles de canal único.
(NORDESTE) Glover PM , Eldeghaidy S , Mistry TR , Gowland PA . Medición del potencial evocado visual durante y después de períodos de exposición a campos magnéticos pulsados. J Magn Reson Imaging. 26(5):1353-1356, 2007. (HU, EE) 
OBJETIVO: Estudiar el efecto de los campos magnéticos conmutados utilizados en los escáneres de RM sobre el potencial evocado visual (PEV) en sujetos humanos. MATERIALES Y MÉTODOS: Hemos utilizado una bobina de gradiente de RM, alejada de un imán de RM para producir un campo magnético variable en el tiempo (0,5 kHz, campo pico de aproximadamente 8,7 T/segundo) en el cerebro humano sin los efectos de confusión de la exposición al campo estático o el ruido acústico acompañante. La respuesta del PEV a un tablero de ajedrez de 8 x 8 con inversión de 2 Hz, que ocupa 20 grados del campo visual, se registró desde las localizaciones occipitales O1 y O2. Se realizaron registros del PEV cada cinco minutos antes, durante y después de un período de exposición al campo magnético de 10 minutos para siete sujetos. RESULTADOS: En contradicción con estudios informados previamente en la literatura para campos de 50 Hz y 60 mT, no se encontraron efectos significativos en la amplitud pico o la latencia de las respuestas del PEV P100 O1 y O2. CONCLUSIÓN: Los campos magnéticos conmutados de un nivel y frecuencia comparables a los utilizados en la resonancia magnética no tienen un efecto significativo sobre el procesamiento visual o retiniano primario. 
(E) Gulturk S, Demirkazik A, Kosar I, Cetin A, Dökmetas HS, Demir T. Efecto de la exposición a un campo magnético de 50 Hz con o sin insulina sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica en ratas con diabetes inducida por estreptozotocina. Bioelectromagnetismo. 31(4):262-269, 2010. (AS, CE, ME) 
Investigamos el efecto de la exposición a largo plazo al campo magnético modulado (MF), insulina y su combinación sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica (BHE) en un modelo de rata diabética. Cincuenta y tres ratas fueron asignadas aleatoriamente a uno de seis grupos: placebo, sin exposición a MF; MF, expuesta a MF; diabetes mellitus (DM), DM inducida con estreptozotocina (STZ); DM más MF (DMMF); DM más terapia con insulina (DMI); y DM más terapia con insulina más MF (DMIMF). Todas las ratas se sometieron a una medición de azul de Evans (EB) para evaluar la BHE 30 días después del comienzo de los experimentos. Las ratas de los grupos MF, DMMF y DMIMF fueron expuestas a MF (B = 5 mT) durante 165 min todos los días durante 30 días. Se registraron la presión arterial media (PAM), la masa corporal y el nivel de glucosa sérica de las ratas del estudio. La extravasación de EB cerebral de los grupos MF, DM, DMMF, DMI y DMIMF fue mayor que la del grupo simulado y la extravasación del hemisferio derecho del grupo DMIMF fue más alta (P < 0,05). La masa corporal posterior al procedimiento de los grupos simulado y MF fue significativamente mayor que la de los grupos DM y DMMF (P < 0,05). En los grupos DM, DMMF, DMI y DMIMF, la glucosa basal fue significativamente menor que la glucosa posterior al procedimiento (P < 0,05). La DM y la MF aumentan la permeabilidad de la BHE; en combinación, causan un mayor aumento de la permeabilidad de la BHE y la insulina disminuye su efecto sobre la Buenas noches. Un mejor metabolismo de la glucosa puede prevenir la pérdida de masa corporal y el efecto hipoglucémico de la MF. La DM aumenta la presión arterial media (PAM), pero la MF no provoca ningún efecto adicional.
(E) Gutiérrez-Mercado YK, Cañedo-Dorantes L, Gómez-Pinedo U, Serrano-Luna G, Bañuelos-Pineda J, Feria-Velasco A. Aumento de la permeabilidad vascular en el
Órganos circunventriculares del cerebro de rata adulta debido a la estimulación con campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. Bioelectromagnetismo. 34(2):145-155, 2013. (AS, CE, MC) 
Se ha demostrado que la exposición de sistemas biológicos a campos magnéticos (CM) puede producir varios efectos beneficiosos: recuperación tisular en heridas crónicas, restablecimiento de la circulación sanguínea después de isquemia tisular o en tejidos necróticos, mejoría después de episodios epilépticos, angiogénesis, etc. En el presente estudio, se demuestran los efectos de los CM de frecuencia extremadamente baja (ELF) sobre los capilares de algunos órganos circunventriculares (OCV); se reporta un efecto vasodilatador, así como un aumento en su permeabilidad a sustancias no liposolubles. Para este estudio, se utilizaron 96 ratas macho Wistar (250 g de masa corporal) y se dividieron en tres grupos de 32 ratas cada uno: un grupo control (sin tratamiento); un grupo ELF-CM simulado; y un grupo experimental sometido a ELF-CM (ondas armónicas de 120 Hz y 0,66 mT, raíz cuadrada media) mediante el uso de bobinas de Helmholtz. A todos los animales se les administró carbón coloidal (CC) por vía intravenosa para estudiar, mediante microscopía óptica y electrónica de transmisión, la permeabilidad capilar en los CVO y la barrera hematoencefálica (BHE) en áreas cerebrales. Se detectó un aumento de la permeabilidad capilar al CC en el grupo expuesto a ELF-MF, así como un aumento significativo del área vascular (vasodilatación capilar); ninguno de estos efectos se observó en los individuos de los grupos control y sham ELF-MF. Es importante investigar los mecanismos involucrados en los fenómenos aquí reportados para explicar los efectos de ELF-MF sobre la vasculatura cerebral.
(E) Harakawa S, Nedachi T, Hori T, Takahashi K, Tochio K, Inoue N. Efecto del campo eléctrico en la respuesta de aversión condicionada. J Vet Med Sci. 70(6):611-613, 2008. (AS, AE, BE, EF) 
El objetivo del presente estudio fue estimar si las ratas perciben el campo eléctrico exógeno (CE), incluido uno utilizado en nuestros estudios anteriores. Empleando un paradigma de respuesta de aversión al lugar condicionado basado en un comportamiento aversivo contra el entorno luminoso, se examinó la alteración tanto en el comportamiento voluntario de la rata Wistar a un CE sinusoidal de 50 Hz. Después del condicionamiento sin CE, los tiempos pasados en el lugar blanco en ratas se acortaron significativamente (P < 0,05). Mientras que, tales cambios no se mostraron en ratas condicionadas con CE. Por lo tanto, se consideró que la respuesta de aversión al entorno luminoso se vio interferida por la exposición al CE. Una interferencia en el reconocimiento del brillo a través del efecto inducido por el CE en el sistema visual o en el sistema de aprendizaje a través del efecto directo en el sistema nervioso central fue considerable como factor para el efecto inducido por el CE. Además, se mantuvo que la rata posiblemente percibió la exposición al CE como preferible. Para confirmar qué factor funcionó, se necesitan más estudios.
(MI) He LH , Shi HM , Liu TT , Xu YC , Ye KP , Wang S. Efectos de un campo magnético de frecuencia extremadamente baja en el nivel de ansiedad y la memoria espacial de ratas adultas. Chin Med J (Engl). 124(20):3362-3366, 2011. (AS, CE, BE) 
ANTECEDENTES: Debido al uso generalizado de dispositivos eléctricos en la vida moderna, los humanos están expuestos a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) con mucha más frecuencia que nunca. En las últimas décadas, una cantidad sustancial de estudios epidemiológicos y experimentales han demostrado que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (50 Hz) está asociada con un mayor riesgo de diversos efectos sobre la salud. El presente estudio examinó los efectos de la exposición crónica a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) sobre el nivel de ansiedad y la memoria espacial de ratas adultas. MÉTODOS: Se utilizó el campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) de 50 Hz durante todos los procedimientos experimentales y el valor del campo magnético (MF) se estableció en 2 mT. Las ratas adultas se dividieron aleatoriamente en grupos de control, MF de 1 hora y MF de 4 horas. Se examinaron los comportamientos relacionados con la ansiedad en la prueba de campo abierto y en el laberinto elevado en cruz; se determinaron los cambios en el aprendizaje espacial y la memoria en el laberinto acuático de Morris después de 4 semanas de exposición diaria. RESULTADOS:
Las ratas del grupo de MF de 4 horas presentaron un aumento de las conductas ansiosas sin alterar la actividad locomotora. En la prueba del laberinto acuático de Morris, las ratas tuvieron una latencia reducida para encontrar la plataforma oculta y una mejor memoria a largo plazo de la ubicación anterior de la plataforma sin cambios en la memoria a corto plazo ni en la actividad locomotora. CONCLUSIÓN: La exposición crónica a MF de ELF tiene un efecto ansiogénico en las ratas y efectos promotores del aprendizaje espacial y la retención a largo plazo de la memoria espacial. 
(E) He YL, Liu DD, Fang YJ, Zhan XQ, Yao JJ, Mei YA. La exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja modula las corrientes de Na+ en las células granulares del cerebelo de la rata a través del aumento de la vía cAMP/PKA mediada por los receptores AA/PGE2 y EP. PLoS One. 2013;8(1):e54376. doi: 10.1371/journal.pone.0054376. (CS, AE, CC, EE) 
Aunque la modulación de la actividad del canal Ca(2+) por campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) se ha estudiado previamente, pocos informes han abordado los efectos de dichos campos en la actividad de los canales de Na(+) activados por voltaje (Na(v)). Aquí, investigamos los efectos de ELF-EMF en la actividad de Na(v) en células granulares cerebelosas (GC) de rata. Nuestros resultados revelan que la exposición de GC cerebelosas a ELF-EMF durante 10-60 min aumentó significativamente las corrientes de Na(v) (I(Na)) en un 30-125% de manera dependiente del tiempo y la intensidad. La curva de activación en estado estable del canal Na(v), pero no la curva de inactivación en estado estable, se desplazó significativamente (en 5,2 mV) hacia la hiperpolarización por estimulación con ELF-EMF. Este fenómeno es similar al efecto de la aplicación intracelular de ácido araquidónico (AA) y prostaglandina E(2) (PGE(2)) sobre la I(Na) en los GC cerebelosos. Se observaron aumentos en los niveles intracelulares de AA, PGE(2) y PKA fosforilada en los GC cerebelosos después de la exposición a los CEM de ELF. Los Western blotting indicaron que la proteína Na(V) 1.2 en la membrana de los GC cerebelosos aumentó, los niveles totales de expresión de la proteína Na(V) 1.2 no se vieron afectados después de la exposición a los CEM de ELF. Los inhibidores de la ciclooxigenasa y los antagonistas del receptor de PGE(2) (EP) pudieron eliminar este aumento inducido por los CEM de ELF en la PKA fosforilada y la I(Na). Además, la exposición a los CEM de ELF mejoró significativamente la actividad de la PLA(2) en los GC cerebelosos, pero no afectó a la actividad de la COX-1 o la COX-2. En conjunto, estos datos demuestran por primera vez que la actividad neuronal La I(Na) aumenta significativamente con la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (ELF) a través de una vía de señalización PKA de los receptores EP PGE(2) AA cPLA2. 
(E) Hung CS, Anderson C, Horne JA, McEvoy P. La señal del "modo de conversación" del teléfono móvil retrasa el inicio del sueño determinado por EEG. Neurosci Lett. 421(1):82-86, 2007. (HU, AE, EE, BE) 
Las señales de los teléfonos móviles son microondas moduladas por pulsos, y los estudios de EEG sugieren que la modulación de pulsos de frecuencia extremadamente baja (ELF) tiene efectos sobre el sueño. Sin embargo, los modos "hablar", "escuchar" y "espera" difieren en los componentes espectrales ELF (2, 8 y 217 Hz) y las tasas de absorción específicas, pero ningún estudio del sueño ha diferenciado estos modos. Utilizamos un teléfono móvil GSM900 controlado por un simulador de estación base y una tarjeta SIM de prueba para simular estos tres modos específicos, transmitidos al 12,5% (23 dBm) de potencia máxima. A intervalos semanales, 10 adultos jóvenes sanos, con sueño restringido a 6 h, fueron expuestos aleatoriamente y a simple ciego a uno de los modos: hablar, escuchar, esperar y simular (señal nula), durante 30 minutos, a las 13:30 h, mientras estaban acostados en un dormitorio insonorizado e iluminado, con un teléfono silencioso con aislamiento térmico junto a la oreja derecha. Se registraron en forma continua EEG bipolares y se obtuvieron calificaciones subjetivas de somnolencia cada 3 minutos (antes, durante y después de la exposición). Después de la exposición, se apagaron el teléfono y la estación base, se oscureció el dormitorio y se tuvo la oportunidad de dormir durante 90 minutos. Informamos sobre el inicio del sueño utilizando: (i) latencia calificada visualmente hasta el inicio del sueño de etapa 2, (ii) análisis espectral de potencia EEG. No hubo ningún efecto de la condición para la somnolencia subjetiva. Después de la exposición, la latencia del sueño después del modo de conversación se retrasó notablemente y significativamente más allá de los modos de escucha y simulación. Este efecto de la condición a lo largo del tiempo también fue bastante evidente en la potencia frontal de EEG de 1-4 Hz, que es un rango de frecuencia particularmente sensible al inicio del sueño. Es posible que la modulación de 2, 8, 217 Hz pueda afectar de manera diferencial el inicio del sueño. 
(MI) Ishay JS, Plotkin M, Volynchik S, Shaked M, Schuss Z, Bergman DJ. La exposición a un campo magnético alterno adicional afecta la construcción de panales por parte de las avispas obreras. Physiol Chem Phys Med NMR. 39(1):83-88, 2007. (AS, CE, BE) 
Las obreras de la avispa oriental, mantenidas en una caja de cría artificial (ABB) sin reina, construyen en pocos días panales de cría de celdas hexagonales con aberturas hacia abajo. Estos panales poseen tallos que los fijan al techo de la ABB. En una ABB con obreras adultas (más de 24 h después de la eclosión), expuestas a un campo magnético de corriente alterna (50 Hz) de una magnitud de B = 50-70 mGauss, los panales y las celdas se construyen de manera diferente a los de una ABB de control, sometida únicamente al campo magnético terrestre natural. Los efectos del campo magnético adicional consisten en (a) un número de celdas entre un 35 y un 55 % menor y menos huevos en cada panal, (b) simetría alterada de la construcción, con muchas celdas deformadas e imperfectamente hexagonales, y (c) tallos de panal más delicados y delgados.
(MI) Jadidi M, Firoozabadi SM, Rashidy-Pour A, Sajadi AA, Sadeghi H, Taherian AA.
La exposición aguda a un campo magnético de 50 Hz altera la consolidación de la memoria espacial en ratas. Neurobiol Learn Mem. 88(4):387-392, 2007. (AS, CE, BE) 
Este estudio se planeó para evaluar el efecto de una exposición a campos magnéticos en la consolidación y recuperación de la memoria espacial dependiente del hipocampo utilizando un laberinto de agua. En los experimentos 1 y 2, las ratas fueron entrenadas en una versión oculta (espacial) de la tarea del laberinto de agua con dos bloques de cuatro ensayos. La retención de la memoria espacial se evaluó 48 h después. La exposición a un campo magnético de 50 Hz 8 mT, pero no de 2 mT durante 20 minutos inmediatamente después del entrenamiento afectó el rendimiento de retención. La misma exposición de tiempo poco antes de la prueba de retención no tuvo efecto. En el experimento 3, las ratas fueron entrenadas en una versión con señales del laberinto de agua con dos bloques de cuatro ensayos. La exposición a un campo magnético de 8 mT durante 20 minutos inmediatamente después del entrenamiento no afectó el rendimiento de retención. Estos hallazgos indican que la exposición aguda a un campo magnético de 50 Hz a 8 mT durante un tiempo corto puede perjudicar la consolidación de la memoria espacial. 
(E) Janać B, Tovilović G, Tomić M, Prolić Z, Radenović L. Efecto de la exposición continua a un campo magnético alterno (50 Hz, 0,5 mT) sobre la actividad de los receptores de serotonina y dopamina en el cerebro de ratas. Gen Physiol Biophys. 28 Spec No:41-46, 2009. (AS, CE, FC) 
Los campos magnéticos externos (CM) tienen la capacidad de modificar la actividad motora de los animales, un tipo complejo de comportamiento relacionado con las neurotransmisiones dopaminérgicas y serotoninérgicas en el cerebro. Por lo tanto, el propósito de este estudio fue examinar los cambios inducidos por los CM en la actividad de los receptores de serotonina 5-HT(2A) en la corteza prefrontal, así como los receptores de dopamina D(1) y D(2) en el cuerpo estriado de ratas Wistar adultas, considerando su participación en la regulación de la conducta motora. Los animales experimentales fueron expuestos continuamente a CM de frecuencia extremadamente baja (ELF-CM, 50 Hz, 0,5 mT) durante 1, 3 y 7 días. Posteriormente, se determinaron las propiedades de unión (K(d) y B(max)) de los receptores mediante ensayos de unión de receptores de radioligandos in vitro. Se demostró que la afinidad de los receptores de serotonina 5-HT(2A) disminuyó y su densidad aumentó en la corteza prefrontal de ratas después de la exposición a ELF-CM. En cuanto a la afinidad, este efecto dependía de la duración y era más notorio después de 7 días de exposición a ELF-MF. A diferencia de los receptores de serotonina 5-HT(2A) en la corteza prefrontal, ELF-MF no tuvo un efecto significativo en la afinidad y densidad de los receptores de dopamina D(1) y D(2) en el cuerpo estriado. Podemos concluir que la exposición continua a ELF-MF hasta 7 días afecta la neurotransmisión serotoninérgica cortical, por lo que la intensidad de estos cambios depende de la duración de la exposición a ELF-MF. 
(MI) Janać B , Selaković V , Rauš S , Radenović L , Zrnić M , Prolić Z. Patrones temporales de cambios en el comportamiento motor inducidos por campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en jerbos mongoles de diferentes edades. Int J Radiat Biol. 88(4):359-366, 2012. (AS, CE, BE) 
OBJETIVO: El objetivo de este estudio fue investigar la influencia del campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) en diferentes parámetros de comportamiento (locomoción, estereotipia e inmovilidad) en jerbos mongoles machos de 3 y 10 meses de edad. MATERIALES Y MÉTODOS: Los animales fueron expuestos continuamente a ELF-MF (50 Hz; 0,1, 0,25 y 0,5 mT) durante siete días. Su comportamiento fue monitoreado durante 60 minutos en campo abierto después del 1.er, 2.º, 4.º y 7.º día de exposición (efecto inmediato) y tres días después de que se había cesado la exposición a ELF-MF (efecto retardado). RESULTADOS: En jerbos de 3 meses de edad, la exposición a ELF-MF (0,1, 0,25 y 0,5 mT) aumentó el comportamiento motor (locomoción y estereotipia) y, en consecuencia, disminuyó la inmovilidad. Además, la ELF-MF tuvo un efecto retardado (excepto 0,25 mT) sobre la estereotipia y la inmovilidad. En jerbos de 10 meses, la ELF-MF de 0,1, 0,25 y 0,5 mT indujo una disminución, un ligero aumento y una estimulación pronunciada del comportamiento motor, respectivamente. Independientemente del valor de inducción magnética, se observó un aumento del comportamiento motor tres días después de que se interrumpiera la exposición a la ELF-MF (efecto retardado). CONCLUSIONES: Se puede proponer que los patrones temporales específicos de los cambios de comportamiento motor inducidos por ELF-MF en jerbos de 3 y 10 meses son una consecuencia de las diferencias morfofuncionales dependientes de la edad en las estructuras cerebrales responsables del control del comportamiento motor. 
(MI) Kim HJ, Jung J, Park JH, Kim JH, Ko KN, Kim CW. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja inducen la diferenciación neuronal en células madre mesenquimales derivadas de la médula ósea. Exp Biol Med (Maywood). 238(8):923-931, 2013. (CS, AE, MC, MA) 
 
Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) afectan a numerosas funciones biológicas, como la expresión génica, la determinación del destino celular e incluso la diferenciación celular. Para investigar la correlación entre la exposición a ELF-EMF y la diferenciación, se sometieron células madre mesenquimales derivadas de la médula ósea (BM-MSC) a un campo electromagnético de 50 Hz durante la expansión in vitro. La influencia de ELF-EMF en BM-MSC se analizó mediante una variedad de métodos analíticos diferentes para comprender su papel en la mejora de la diferenciación neuronal. La exposición a ELF-EMF redujo significativamente la tasa de proliferación, lo que a su vez provocó un aumento en la diferenciación neuronal. Las células tratadas con ELF-EMF mostraron mayores niveles del marcador de diferenciación neuronal (MAP2), mientras que el marcador neuronal temprano (Nestin) se reguló a la baja. Además, se detectaron ocho proteínas expresadas de manera diferencial en mapas de electroforesis bidimensionales, y se identificaron utilizando ESI-Q-TOF LC/MS/MS. Entre ellas, la cadena ligera de ferritina, la peróxido reductasa dependiente de tiorredoxina y la cadena β-6 de tubulina se regularon positivamente en el grupo estimulado con ELF-EMF. La ferritina y la peróxido reductasa dependiente de tiorredoxina están involucradas en una amplia variedad de funciones, incluida la regulación de Ca(2+), que es un componente crítico de la neurodegeneración. También observamos que el contenido intracelular de Ca(2+) se elevó significativamente después de la exposición a ELF-EMF, lo que fortalece el papel modulador de la ferritina y la peróxido reductasa dependiente de tiorredoxina durante la diferenciación. En particular, el análisis de transferencia Western indicó una expresión significativamente aumentada de la cadena ligera de ferritina en el grupo estimulado con ELF-EMF (0,60 frente a 1,08; P < 0,01). Estas proteínas pueden ayudar a comprender el efecto de la estimulación con ELF-EMF en las BM-MSC durante la diferenciación neuronal y su Uso potencial como opción terapéutica clínica para el tratamiento de enfermedades neurodegenerativas.  
(MI) Kitaoka K , Kitamura M , Aoi S , Shimizu N , Yoshizaki K. La exposición crónica a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja induce un comportamiento similar a la depresión y la secreción de corticosterona sin aumentar el eje hipotálamo-hipofisario-adrenal en ratones. Bioelectromagnetismo. 34(1):43-51, 2013. (AS, CE, BE, CC)
Los cables de alta tensión y los aparatos eléctricos domésticos generan un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF). Muchos estudios han sugerido una asociación entre la exposición crónica a ELF-MF y la ansiedad y/o depresión. Se supone que el mecanismo de estos efectos es una respuesta al estrés inducida por la exposición a ELF-MF. Sin embargo, este mecanismo sigue siendo controvertido. En el presente estudio, investigamos si la exposición crónica a ELF-MF (intensidad, 3 mT; exposición total, 200 h) afectaba el comportamiento emocional y la síntesis de corticosterona en ratones. Los ratones tratados con ELF-MF mostraron un aumento significativo en el tiempo total de inmovilidad en una prueba de natación forzada y mostraron latencia para entrar en la caja de luz en una prueba de transición de luz a oscuridad, en comparación con los ratones tratados con placebo (control). La secreción de corticosterona fue significativamente alta en los ratones expuestos a ELF-MF; sin embargo, no se observaron cambios en la cantidad de la hormona adrenocorticotrópica ni en la expresión de genes relacionados con la respuesta al estrés. La cuantificación de los niveles de ARNm de las enzimas de síntesis de corticosteroides suprarrenales reveló una reducción significativa del ARNm de Cyp17a1 en los ratones expuestos a ELF-MF. Nuestros hallazgos sugieren que
posibilidad de que la exposición crónica y de alta intensidad a ELF-MF induzca un aumento en la secreción de corticosterona, junto con un comportamiento similar a la depresión y/o la ansiedad, sin mejora del eje hipotálamo-hipofisario-suprarrenal.  
(E) Korpinar MA, Kalkan MT, Tuncel H. El campo magnético sinusoidal de 50 Hz (10 mT): efectos sobre el comportamiento relacionado con el estrés de las ratas. Bratisl Lek Listy. 113(9):521-524, 2012. (AS, CE, BE) 
Objetivo: El objetivo de este estudio fue investigar los cambios de comportamiento inducidos por un campo magnético sinusoidal de 50 Hz y 10 mT de densidad de flujo. Material y métodos: Se utilizaron setenta y seis ratas albinas Wistar macho adultas jóvenes en el estudio. Se dividieron en dos grupos:
grupo control (C) n=38; grupo MF n=38. Los animales C se dejaron bajo las mismas condiciones que el grupo MF durante 21 días, pero con exposición prevenida o evitada a MF. Se investigaron los cambios de comportamiento relacionados con la ansiedad y el estrés mediante sistemas de laberinto en cruz elevado y tablero de agujeros. Justo antes de ser probado en el laberinto, cada animal fue probado por medio del método del tablero de agujeros para separar el comportamiento de exploración dirigida y los cambios en la actividad de locomoción del comportamiento relacionado con la ansiedad. Resultados: En los parámetros del sistema de tablero de agujeros no hubo diferencias estadísticamente significativas entre los dos grupos. Hubo una diferencia estadísticamente significativa entre los grupos MF y C cuando se evaluó la relación del tiempo pasado en los brazos abiertos al tiempo total pasado en todos los brazos (0,12 ± 0,08 y 0,34 ± 0,18 respectivamente y p < 0,01). Conclusión: Nuestros resultados sugieren que después de 21 días, una exposición continua a una frecuencia extremadamente baja de campo magnético (50 Hz, 10 mT) no tiene un efecto significativo sobre la actividad y la actividad de exploración, pero induce significativamente el estrés y el comportamiento relacionado con la ansiedad en ratas (Tab. 2, Fig. 9, Ref. 19).
(E) Kumar S, Jain S, Behari J, Avelev VD, Mathur R. Efecto del campo magnético en la ingesta de alimentos y agua y el peso corporal de ratas con lesión de la médula espinal. Indian J Exp Biol. 48(10):982-986, 2010. (AS, CE, MA) 
La exposición crónica (2 h/dx 8 semanas) a un campo magnético (MF; 50 Hz, 17,9 microT) en ratas con médula espinal completamente seccionada (T13) restableció la ingesta de alimento (IF), la ingesta de agua (IA) y el peso corporal (PC), que habían disminuido en las ratas con médula espinal lesionada. Los resultados sugieren un efecto beneficioso significativo de la exposición crónica a un campo magnético en ratas parapléjicas.
(E) Kumar S, Jain S, Velpandian T, Petrovich Gerasimenko Y, D Avelev V, Behari J, Behari M, Mathur R. La exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja restaura el dolor tónico inducido por una lesión de la médula espinal y la concentración de neurotransmisores relacionada en el cerebro. Electromagn Biol Med. 32(4):471-483, 2013. (AS, CE, BE, CC, MA) 
Se ha informado de forma inequívoca que la lesión de la médula espinal (LME) produce hiperalgesia a los estímulos fásicos, mientras que hiperalgesia e hipoalgesia a los estímulos tónicos. La primera está mediada por la médula espinal y la segunda por el sistema central. Además, su manejo es insatisfactorio. Informamos del efecto del campo magnético (MF; 17,96 µT, 50 Hz) sobre la conducta tónica de dolor y los neurotransmisores relacionados en el cerebro de ratas con LME torácica completa (T13) en la semana 8. Las ratas Wistar macho adultas se dividieron en grupos simulados, LME y LME+MF. Se comparó la conducta de dolor con formalina utilizando una calificación de dolor en bloque (PR) de 5 min, una PR de sesión de 60 min, el tiempo transcurrido en varias categorías de dolor creciente (T0-T3) y las incidencias de estremecimiento. Se estimaron serotonina (5-HT), dopamina (DA), norepinefrina (NE), ácido gamma-aminobutírico (GABA), glutamato y glicina en el tejido cerebral mediante cromatografía líquida-espectrometría de masas. La PR de sesión, la PR de bloqueo y el número de estremecimientos fueron significativamente menores, mientras que el tiempo transcurrido en las categorías 0-1 fue mayor en el grupo con LME que en el grupo con placebo. Estos parámetros fueron comparables en el grupo con LME+MF en comparación con el grupo con placebo. La concentración de 5-HT en la corteza, las áreas restantes del prosencéfalo y el tronco encefálico (BS) fue menor, mientras que la de GABA y NE fue mayor en el BS con LME, que fue comparable con el grupo con placebo en el grupo con LME+MF. La concentración de DA, glutamato y glicina fue comparable entre los grupos. Los datos indican una hipoalgesia significativa en el dolor con formalina, mientras que aumentó en GABA, NE y disminuyó en 5-HT después de LME, que se restauraron en el grupo con LME+MF. Sugerimos un efecto beneficioso de la exposición crónica (2 h/día × 8 semanas) a MF (50 Hz, 17,96 µT) sobre el dolor tónico mediado por 5-HT, GABA y NE en ratas con LME completa. 
(MI) Lahijani MS, Bigdeli MR, Kalantary S. Efectos de los campos electromagnéticos sinusoidales en la histopatología y las estructuras de los cerebros de embriones de pollo Leghorn blanco preincubados. Electromagn Biol Med. 30(3):146-157, 2011. (AS, AE, MC, DE) 
Existen varios informes que indican vínculos entre las exposiciones a campos electromagnéticos de 50-60 Hz y anomalías en las primeras etapas del desarrollo embrionario de pollo. Con base en nuestra investigación publicada previamente realizada en el Departamento de Ciencias Animales, Facultad de Ciencias Biológicas, Universidad Shahid Beheshti, se investigaron los efectos de los campos electromagnéticos sinusoidales en la histopatología y las estructuras de los cerebros de huevos de gallina Leghorn blanca preincubados. Trescientos huevos fertilizados frescos sanos (55-65 gr) se dividieron en tres grupos: experimental (n = 50), control (n = 75) y simulado (n = 75). Los huevos experimentales (dentro de la bobina) se expusieron a 3 intensidades diferentes de 1,33, 2,66 y 7,32 mT y los grupos simulados se ubicaron dentro de la misma bobina sin exposición, durante 24 h antes de la incubación. Los grupos control, simulado y experimental fueron incubados en una incubadora (38 ± 0,5(°)C, 60% de humedad) durante 14 días. Se extrajeron embriones de pollo de 14 días mediante cesáreas y los cerebros de todos los embriones de todos los grupos se fijaron en formalina (10%), se tiñeron con H&E y ensayo TUNEL, para estudiar la histopatología y el proceso de apoptosis. Los cerebros de otros embriones se prepararon para microscopio electrónico de barrido . Los resultados mostraron que los campos electromagnéticos tienen efectos tóxicos en las células cerebrales al aumentar el número de células apoptóticas y la degeneración de los tejidos cerebrales de los embriones de pollo expuestos. Estos hallazgos sugieren que los campos electromagnéticos inducen daños cerebrales a diferentes niveles. 
(MI) Legros A, Corbacio M, Beuter A, Modolo J, Goulet D, Prato FS, Thomas AW.
Efectos neurofisiológicos y conductuales de un campo magnético de 60 Hz y 1800 µT en humanos. Eur J Appl Physiol. 112(5):1751-1762, 2012. (HU, AE, BE) 
Los efectos de los campos magnéticos variables en el tiempo (CM) en los seres humanos han sido investigados activamente durante las últimas tres décadas. Una pregunta importante sin respuesta es el potencial de la exposición a los CM para tener efectos agudos en la biología humana. Se han utilizado diferentes estrategias para abordar esta cuestión utilizando varios indicadores fisiológicos, neurofisiológicos y conductuales. Por ejemplo, los investigadores que investigan la electroencefalografía (EEG) han informado que los CM de frecuencia extremadamente baja (ELF, <300 Hz) pueden aumentar el ritmo alfa occipital en reposo (8-12 Hz). Curiosamente, otros estudios han demostrado que la motricidad humana puede ser modulada por los CM de ELF: se ha informado de una reducción del equilibrio anteroposterior en posición de pie o una disminución de la intensidad del temblor fisiológico como consecuencias de la exposición. Sin embargo, la principal limitación en este ámbito radica en la falta de replicación de los resultados, posiblemente originada por la gran variedad de enfoques experimentales empleados. Por lo tanto, el presente estudio tuvo como objetivo investigar los efectos de una exposición a MF de 60 Hz y 1800 µT sobre aspectos neurofisiológicos (EEG) y neuromotores (equilibrio en bipedestación, función motora voluntaria y temblor fisiológico) en humanos utilizando un único procedimiento experimental. Aunque los resultados de este estudio sugieren una reducción del equilibrio en bipedestación humana con la exposición a MF, así como un aumento de la amplitud del temblor fisiológico dentro del rango de frecuencia asociado con la contribución del sistema nervioso central, no apareció ningún efecto de la exposición sobre otros parámetros investigados (p. ej., EEG o control motor voluntario). Estos resultados sugieren que una hora de exposición a 60 Hz y 1800 µT MF puede modular el control motor involuntario humano sin ser detectado en la actividad eléctrica cortical. 
(E) Leone L, Fusco S, Mastrodonato A, Piacentini R, Barbati SA, Zaffina S, Pani G, Podda
MV, Grassi C. Modulación epigenética de la neurogénesis hipocampal adulta por
Campos electromagnéticos de baja frecuencia. Mol Neurobiol. 16 de febrero de 2014. [Epub antes de impresión] (AS, CS, CE, AE, BE, CC, MA)
 
A lo largo de la vida, la neurogénesis adulta genera nuevas neuronas en el giro dentado del hipocampo que tienen un papel fundamental en la formación de la memoria. Las estrategias capaces de estimular este proceso endógeno han suscitado un interés considerable debido a su posible uso para tratar trastornos neurológicos que conllevan deterioro cognitivo. Anteriormente informamos que los ratones expuestos a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFEF) mostraron un aumento de la neurogénesis hipocampal. Aquí, demostramos que la mejora de la neurogénesis hipocampal dependiente de ELFEF mejora el aprendizaje espacial y la memoria. Para obtener información sobre los mecanismos moleculares subyacentes a los efectos de los ELFEF, ampliamos nuestros estudios a un modelo in vitro de células madre neuronales (NSC) aisladas del hipocampo de ratones recién nacidos. Descubrimos que los ELFEF mejoraron la proliferación y la diferenciación neuronal de las NSC hipocampales mediante la regulación de los mecanismos epigenéticos que conducen a la expresión de genes proneuronales. Tras la estimulación de las células madre neurales con ELFEF, observamos un aumento significativo de la expresión del gen pro-proliferativo hairy enhancer of split 1 y de los genes de determinación neuronal NeuroD1 y Neurogenin1. Estos eventos fueron precedidos por un aumento de la acetilación de H3K9 y de la unión del factor de transcripción fosforilado cAMP response element-binding protein (CREB) a la secuencia reguladora de estos genes. Estas modificaciones epigenéticas dependientes de ELFEF fueron prevenidas por el bloqueador del canal Ca v 1 nifedipina, y se asociaron con un aumento de la ocupación de la proteína de unión a CREB (CBP) en los mismos loci dentro de los promotores analizados. Nuestros resultados desentrañan los mecanismos moleculares que subyacen a la capacidad de los ELFEF para mejorar la neurogénesis endógena, apuntando a la remodelación de la cromatina relacionada con la acetilación de histonas como un determinante crítico. Estos hallazgos podrían allanar el camino para el desarrollo de nuevos enfoques terapéuticos en medicina regenerativa. 
 
(NORDESTE) Li L, Xiong DF, Liu JW, Li ZX, Zeng GC, Li HL. No hay efectos de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja en líneas eléctricas en pruebas neuroconductuales seleccionadas de trabajadores que inspeccionan transformadores y estaciones de líneas de distribución en comparación con controles. Australas Phys Eng Sci Med. 31 de diciembre de 2013. [Epub antes de impresión] (HU, BE, CE) 
Nuestro objetivo fue evaluar la interferencia de la exposición ocupacional a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) de 50 Hz en las pruebas neuroconductuales de trabajadores que realizan inspecciones de recorrido cerca de transformadores y líneas eléctricas de distribución. Se llevaron a cabo mediciones "puntuales" ocupacionales a corto plazo. Se seleccionaron 310 trabajadores de inspección y 300 miembros del personal de logística como exposición y control. Las pruebas neuroconductuales se realizaron a través de un sistema de evaluación neuroconductual basado en computadora, que incluía aritmética mental, coincidencia de curvas, tiempo de reacción visual simple, retención visual, amplitud auditiva de dígitos y puntería de seguimiento. En áreas de 500 kV, la intensidad del campo eléctrico en el 71,98 % del total de 590 puntos medidos fue superior a 5 kV/m (estándar ocupacional nacional), mientras que en áreas de 220 kV, la intensidad del campo eléctrico en el 15,69 % del total de 701 puntos fue superior a 5 kV/m. La densidad de flujo del campo magnético en todos los puntos fue inferior a 1000 µT (estándar ocupacional ICNIRP). Los cambios en la puntuación neuroconductual no mostraron significación estadística. Los resultados de las pruebas neuroconductuales entre los diferentes grupos de edad y antigüedad no mostraron cambios significativos. En el estudio actual no se observaron cambios neuroconductuales causados por la exposición diaria repetida a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia. 
(NE) Li Y, Zhang C, Song T. La perturbación del campo magnético no afectó la memoria espacial. Physiol Res. 24 de febrero de 2014. [Epub antes de la impresión] (AS, CE, BE) 
Se ha sugerido que el campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) influye en la capacidad cognitiva y debe evaluarse dinámicamente en un estudio longitudinal. El entrenamiento previo puede afectar el rendimiento, pero la influencia bajo el campo magnético no está clara. Este estudio tiene como objetivo evaluar los efectos del entrenamiento previo y la exposición a ELF-MF en el aprendizaje y la memoria utilizando el laberinto acuático de Morris (MWM). Las ratas Sprague-Dawley fueron sometidas a entrenamiento MWM, exposición a ELF-MF (50 Hz, 100 microT) o exposición a ELF-MF combinada con entrenamiento MWM durante 90 días. Se utilizaron ratas normales como controles. El MWM se utilizó para realizar la prueba. Los datos muestran que las ratas expuestas al entrenamiento y a ELF-MF con entrenamiento obtuvieron mejores resultados en la adquisición espacial cuando se las volvió a evaluar. Sin embargo, durante la prueba de prueba, las ratas no mostraron cambios entre la fase de entrenamiento y la fase de prueba. En comparación con el grupo de control, el grupo ELF-MF no mostró diferencias significativas. Estos resultados confirman que el entrenamiento previo puede mejorar las capacidades de aprendizaje y memoria en cuanto a adquisición espacial en el MWM y este efecto puede durar al menos 90 días. Sin embargo, esta mejora en las capacidades de aprendizaje y memoria no se observó durante el ensayo de prueba. Además, la exposición a ELF-MF no interfirió en la mejora de las capacidades de aprendizaje y memoria.
(E) Liu T, Wang S, He L, Ye K. Efecto ansiogénico de la exposición crónica a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en ratas adultas. Neurosci Lett. 434(1):12-17, 2008a. (AS, CE, BE) 
Estudios previos han sugerido algunas relaciones entre el campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) y el estado emocional de seres humanos y animales. El objetivo del presente estudio fue investigar si el nivel de ansiedad podría verse afectado por la exposición repetida a ELF MF de diferentes duraciones diarias. Las ratas SD adultas fueron sometidas a ninguna exposición, exposición a MF 1 h / día o 4 h / día durante 25 días. Se examinaron los comportamientos relacionados con la ansiedad en la prueba de campo abierto (OFT), la prueba del laberinto elevado en cruz (EPM) y la caja de luz / oscuridad en el 21, 23 y 25 día de exposición, respectivamente. Los resultados demostraron que la exposición a MF 4 h / día aumentó los comportamientos similares a la ansiedad en ratas en la prueba de campo abierto y la prueba del laberinto elevado en cruz, sin alterar su actividad locomotora, pero no tuvo efecto en la prueba de la caja de luz / oscuridad. Además, la exposición a MF 1 h / día no tuvo efecto en ninguna prueba. Estos hallazgos indican que la exposición crónica a MF ELF tiene un efecto ansiogénico en ratas, que depende de la duración de la exposición diaria y es más sensible al espacio vacío que a la luz fuerte. 
(MI) Liu T, Wang S, He L, Ye K. La exposición crónica a campos magnéticos de baja intensidad mejora la adquisición y el mantenimiento de la memoria. Neuroreport. 19(5):549-552, 2008b. (AS, CE, BE) 
Aunque investigaciones anteriores han sugerido que la exposición aguda a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF MF) afecta la función de aprendizaje y memoria, los datos sobre la exposición crónica siguen siendo escasos. En este estudio, examinamos los cambios en el aprendizaje espacial y la memoria mediante la prueba del laberinto acuático de Morris después de 4 semanas de exposición diaria de ratas a un campo magnético de 50 Hz de 2 mT durante 1 o 4 h. Descubrimos que la exposición crónica a ELF MF redujo la latencia para encontrar la plataforma oculta y mejoró la memoria a largo plazo de la ubicación anterior de la plataforma sin afectar la memoria a corto plazo y la actividad motora. Estos hallazgos indican por primera vez que la exposición crónica a ELF MF ejerce un efecto positivo en la adquisición y el mantenimiento de la memoria espacial. 
(E) Maestú C, Blanco M, Nevado A, Romero J, Rodríguez-Rubio P, Galindo J, Bautista Lorite J, de las Morenas F, Fernández-Argüelles P. Reducción de los umbrales de dolor en la fibromialgia después de una estimulación magnética de muy baja intensidad : un ensayo clínico aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo. Pain Res Manag. 18(6):e101-106, 2013. (HU, BE, MA) ANTECEDENTES: Se ha informado que la exposición a campos electromagnéticos tiene efectos analgésicos y antinociceptivos en varios organismos. Objetivo: Probar el efecto de la estimulación magnética transcraneal de muy baja intensidad sobre los síntomas asociados con el síndrome de fibromialgia. MÉTODOS: Se realizó un ensayo clínico doble ciego, controlado con placebo en el Hospital Sagrado Corazón, Sevilla, España. Pacientes de fibromialgia femeninas (de 22 a 50 años de edad) fueron asignadas aleatoriamente a un grupo de estimulación o a un grupo simulado. El grupo de estimulación (n=28) fue estimulado utilizando campos magnéticos pulsados de 8 Hz de muy baja intensidad, mientras que el grupo de simulación (n=26) se sometió al mismo protocolo sin estimulación. Los umbrales de dolor por presión antes y después de la estimulación se determinaron utilizando un algómetro durante las ocho sesiones semanales consecutivas del ensayo. Además, se midieron los niveles de serotonina en sangre y los pacientes completaron cuestionarios para controlar la evolución de los síntomas. RESULTADOS: Un ANOVA de medidas repetidas indicó una mejoría estadísticamente significativa en el grupo de estimulación en comparación con el grupo de control con respecto al umbral de dolor somatosensorial, la capacidad para realizar actividades diarias, el dolor crónico percibido y la calidad del sueño. Si bien la mejoría en los umbrales de dolor fue evidente después de la primera sesión de estimulación, la mejoría en las otras tres medidas se produjo después de la sexta semana. No se observaron diferencias significativas entre los grupos en las puntuaciones de depresión, fatiga, gravedad de los dolores de cabeza o niveles de serotonina. No se informaron efectos secundarios adversos en ninguno de los pacientes. CONCLUSIONES: La estimulación magnética de muy baja intensidad puede representar un tratamiento seguro y eficaz para el dolor crónico y otros síntomas asociados con la fibromialgia. 
(E) Manikonda PK, Rajendra P, Devendranath D, Gunasekaran B, Channakeshava, Aradhya RS, Sashidhar RB, Subramanyam C. Influencia de campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en la señalización de Ca2+ y las funciones del receptor NMDA en el hipocampo de rata. Neurosci Lett. 413(2):145-149, 2007. (AS, CE, CC) 
Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF<300Hz) afectan varias actividades neuronales, incluida la memoria. Debido a que los campos magnéticos ELF causan homeostasis alterada de Ca(2+) en los tejidos neuronales, examinamos su influencia en las enzimas de señalización de Ca(2+) en el hipocampo y las relacionamos con las funciones del receptor NMDA. Las regiones hipocampales se obtuvieron de cerebros de ratas de 21 días de edad que fueron expuestas durante 90 días a campos magnéticos de 50Hz a intensidades de 50 y 100 microT. En comparación con los controles, la exposición a ELF causó niveles intracelulares aumentados de Ca(2+) concomitantemente con actividades aumentadas de la proteína quinasa C dependiente de Ca(2+) (PKC), proteína quinasa dependiente de AMPc y calcineurina, así como una actividad reducida de la proteína quinasa dependiente de Ca(2+)-calmodulina en regiones hipocampales. Estudios simultáneos de unión de ligandos revelaron una unión reducida a los receptores de ácido N-metil-D-aspártico (NMDA). Los resultados combinados sugieren que las funciones neuronales perturbadas causadas por la exposición a ELF pueden implicar eventos de señalización de Ca(2+) alterados que contribuyen a actividades aberrantes del receptor NMDA. 
(E) Manikonda PK, Rajendra P, Devendranath D, Gunasekaran B, Channakeshava, Aradhya SR, Sashidhar RB, Subramanyam C. Los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja inducen estrés oxidativo en el cerebro de rata. Gen Physiol Biophys. 13 de diciembre de 2013. [Epub antes de la impresión] (AS, CE, OX, CC) 
La presente investigación se realizó para comprender la influencia de la exposición a largo plazo de ratas a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF), centrándose en el estrés oxidativo (OS) en diferentes regiones del cerebro de la rata. Las ratas Wistar macho (de 21 días de edad) fueron expuestas a ELF-MF (50 Hz; 50 y 100 µT) durante 90 días de forma continua; las regiones hipocampal, cerebelosa y cortical de las ratas se analizaron para (i) especies reactivas de oxígeno (ROS), (ii) metabolitos indicativos de OS y (iii) enzimas antioxidantes. En comparación con las ratas del grupo de control, las ratas que fueron expuestas continuamente a ELF-MF causaron OS y alteraron los niveles de glutatión (GSH/GSSG) de manera dependiente de la dosis en todas las regiones del cerebro. La acumulación de ROS, productos finales de peroxidación lipídica y actividad de superóxido dismutasa en diferentes regiones estuvo en orden descendente de cerebelo < hipocampo < corteza. La disminución de los niveles de GSH/GSSG y el aumento de la actividad de la glutatión peroxidasa se dieron en orden descendente de hipocampo < cerebelo < corteza. La exposición continua a ELF-MF provocó OS en todas las regiones examinadas del cerebro de manera más significativa a 100 µT que a 50 µT. Las influencias variadas observadas en diferentes regiones del cerebro, como se documenta en este estudio, pueden contribuir a patrones metabólicos alterados en sus regiones relacionadas del sistema nervioso central, lo que conduce a funciones neuronales aberrantes.
(MI) Manjhi J, Kumar S, Behari J, Mathur R. Efecto del campo magnético de frecuencia extremadamente baja en la prevención de la osteoporosis inducida por lesión de la médula espinal. J Rehabil Res Dev. 50(1):17-30, 2013. (AS, CE, MA) 
El presente estudio fue diseñado para investigar el efecto del campo magnético (MF) de frecuencia extremadamente baja (ELF) en la osteoporosis inducida por lesión de la médula espinal (LME) en ratas. Las ratas Wistar macho adultas (n = 24) se dividieron equitativamente en grupos simulados, LME y LME + MF. La transección completa de la médula espinal (11 vértebras torácicas) se realizó quirúrgicamente bajo anestesia, mientras que en el grupo simulado solo se realizó laminectomía. El día 1 posterior a la LME, las ratas fueron expuestas (2 h/d × 8 semanas) a ELF-MF (17,96 micro-Tesla, 50 Hz; grupo LME + MF) o expuestas simuladas (grupo LME). La puntuación de Basso, Beattie y Bresnahan (BBB) se registró semanalmente. Todas las ratas fueron sacrificadas 8 semanas después de la LME; Los huesos de la tibia y el fémur se aislaron para el análisis del contenido mineral óseo (BMC; calcio total [Ca], fósforo [P], carbono [C]), la densidad mineral ósea (BMD) y el estado bioquímico (osteocalcina, colágeno I, fosfatasa alcalina). La puntuación BBB disminuyó después de la LME, que se recuperó parcialmente después de ELF-MF. En las ratas con LME, hubo una disminución estadísticamente significativa en el BMC, Ca, P, C, BMD y el nivel bioquímico en ambos huesos en comparación con el grupo simulado, que se atenuó en las ratas con LME + MF excepto el contenido de C. El estudio microscópico electrónico reveló la mejora de la composición microestructural y la compacidad en las partes corticales y trabeculares de los huesos tratados. Los resultados sugieren que la exposición crónica (2 h/d × 8 semanas) a ELF-MF (17,96 micro-Tesla, 50 Hz) a ratas con LME es eficaz para atenuar la osteoporosis inducida por LME .
(MI) Martínez-Sámano J , Torres-Durán PV , Juárez-Oropeza MA , Verdugo-Díaz L . Efecto de la exposición aguda a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja sobre el estado antioxidante y los niveles de lípidos en cerebro de rata. Arch Med Res. 43(3):183-189, 2012. (AS, AE, CC, OX) 
ANTECEDENTES Y OBJETIVOS: Se acepta generalmente que los campos electromagnéticos (CEM) pueden ejercer efectos biológicos; sin embargo, los mecanismos por los cuales los CEM provocan respuestas aún son desconocidos. El presente estudio fue diseñado para evaluar los efectos inmediatos de la exposición aguda a CEM, la restricción de movimiento y la combinación de ambos en los sistemas antioxidantes y el contenido lipídico en todo el cerebro de ratas. MÉTODOS: Treinta y dos ratas Wistar macho fueron dispuestas en cuatro grupos: control, expuestas a CEM, movimiento restringido (MR) y CEM + MR durante 2 h. Luego, las ratas fueron sacrificadas y sus cerebros fueron analizados para determinar las actividades de superóxido dismutasa y catalasa, glutatión reducido, óxido nítrico, colesterol total y niveles de triacilglicerol, así como las concentraciones plasmáticas de corticosterona. RESULTADOS: La exposición aguda a CEM induce una reducción en las actividades de catalasa y superóxido dismutasa, mientras que la combinación de CEM + MR también disminuye los niveles de glutatión reducido y óxido nítrico. Nuestros resultados muestran que la exposición aguda a los campos electromagnéticos no induce una elevación de la hormona del estrés corticosterona, pero altera el estado antioxidante en el cerebro de ratas. CONCLUSIONES: La concentración plasmática de corticosterona y los datos antioxidantes indican que la exposición aguda a los campos electromagnéticos parece ser un factor estresante leve que conduce a algunas respuestas adaptativas debido a la activación de los sistemas que controlan el equilibrio oxidativo cerebral. 
(NE) Masuda H, de Gannes FP, Haro E, Billaudel B, Ruffié G, Lagroye I, Veyret B. Falta de efecto de la exposición a campos magnéticos de 50 Hz sobre la afinidad de unión de la serotonina por el subtipo de receptor 5-HT 1B. Brain Res. 1368:44-51, 2011. (CS, AE, CC) 
Existe cierta preocupación por la posibilidad de que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (MF) cause efectos adversos para la salud a través de las vías de transducción de señales. Dos estudios previos informaron que la exposición a MF de 50 Hz disminuyó la afinidad de unión del subtipo de receptor 1B de serotonina (5-HT) en las membranas cerebrales de ratas. El objetivo de este estudio fue investigar si la exposición a
La MF afecta la unión al receptor 5-HT(1B) y una función fisiológica asociada con la activación del receptor 5-HT(1B). Fracciones de membrana cruda de cerebro de rata, incluyendo el receptor 5-HT(1B) y células gliales C6 transfectadas con el gen del receptor 5-HT(1B) humano, fueron expuestas a MF de 50 Hz a 1 mT utilizando bobinas Merritt bajo condiciones de temperatura regulada. En la membrana cruda de rata, no hubo diferencia significativa en la constante de afinidad de [(3)H]-5-HT entre la exposición (K(d): 0,92 ± 0,38 nM) y la exposición simulada (K(d): 1,00 ± 0,32 nM). La falta de cambio de afinidad después de la exposición también se confirmó utilizando un agonista químico del receptor 5-HT,
[(3)H]-5-carboxitriptamina (K(d): 0,59 ± 0,06 nM para el grupo expuesto y 0,71 ± 0,08 nM para el grupo simulado). Se obtuvieron resultados negativos similares en términos de constante de afinidad en el receptor 5-HT(1B) humano en células gliales C6. Además, la producción de AMPc estimulada por forskolina fue inhibida por la administración de 5-HT de manera dependiente de la dosis en células gliales C6, pero la exposición no modificó la respuesta inhibidora. Por lo tanto, este estudio no pudo confirmar los resultados anteriores y los hallazgos sugieren que la exposición a MF por debajo del límite ocupacional actual no afecta la función fisiológica involucrada en los subtipos del receptor 5-HT(1B). 
(MI) Partsvania B , Sulaberidze T , Modebadze Z , Shoshiashvili L. Efectos de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en las neuronas individuales del caracol. Electromagn Biol Med. 27(4):409-417, 2008. (CS, EE) 
El objetivo del presente trabajo es explorar la influencia de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (8,34 y 217 Hz) utilizados en los teléfonos móviles en la habituación de la neurona individual del molusco a los estímulos intracelulares. En los experimentos se utilizó el sistema nervioso aislado del molusco Helix Pomatia. Se utilizaron bobinas de Helmholtz para exponer los ganglios cerebrales a los campos electromagnéticos de baja frecuencia. Los valores máximos de los campos de frecuencia extremadamente baja fueron de entre 1 y 6 mT. Se investigó la electrofisiología neuronal utilizando una técnica de microelectrodos estándar. La exposición de la neurona a los campos electromagnéticos de baja frecuencia provocó la deshabituación al estímulo intracelular. El efecto fue proporcional al valor máximo de inducción magnética. La deshabituación observada se produce por la degradación de la relación señal/ruido y por la alteración de la función normal de la neurona.
(MI) Perentos N , Croft RJ , McKenzie RJ , Cvetkovic D , Cosic I. El efecto de la radiación ELF similar a la GSM en la banda alfa del EEG en reposo humano. Conf Proc IEEE Eng Med Biol Soc. 2008:5680-5683, 2008. (HU, EE) 
Los teléfonos móviles, como los que funcionan en la red GSM, emiten campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja, que van desde la corriente continua hasta al menos 40 kHz. Como parte de un protocolo ampliado, se ha investigado la influencia de estos campos en el EEG en reposo humano en un estudio de diseño cruzado, doble ciego y totalmente equilibrado en el que participaron 72 voluntarios sanos. Se observó una disminución de la banda de frecuencia alfa durante los 20 minutos de exposición a ELF únicamente en el hemisferio expuesto. Este resultado sugiere que los campos ELF emitidos por los teléfonos GSM durante el modo DTX pueden tener un efecto en la banda alfa en reposo del EEG humano. 
(MI) Piacentini R, Ripoli C, Mezzogori D, Azzena GB, Grassi C. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja promueven la neurogénesis in vitro a través de la regulación positiva de la actividad del canal Ca(v)1. J Cell Physiol. 215(1):129-139, 2008. (CS, AE, MC, MA) 
Anteriormente informamos que la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFEF) aumenta la expresión y la función de los canales de Ca2+ dependientes del voltaje y que la entrada de Ca2+ a través de los canales Ca(v)1 desempeña un papel clave en la promoción de la diferenciación neuronal de las células madre/progenitoras neuronales (NSC). El presente estudio se realizó para determinar si los ELFEF influyen en la diferenciación neuronal de las NSC aisladas de las cortezas cerebrales de ratones recién nacidos al modular la función del canal Ca(v)1. En cultivos de NSC en diferenciación expuestos a ELFEF (1 mT, 50 Hz), el porcentaje de células que muestran inmunorreactividad para marcadores neuronales (beta-III-tubulina, MAP2) y para los canales Ca(v)1.2 y Ca(v)1.3 aumentó notablemente. Las neuronas diferenciadas de células madre neurales en cultivos expuestos a ELFEF también mostraron aumentos significativos en la activación espontánea, en el porcentaje de células que exhibían transitorios de Ca2+ en respuesta a la estimulación con KCl, en la amplitud de estos transitorios y en las corrientes de Ca2+ generadas por la activación de los canales de Ca(v)1. Cuando se añadió el bloqueador del canal de Ca(v)1 nifedipina (5 microM) al medio de cultivo, el rendimiento neuronal de la diferenciación de células madre neurales disminuyó significativamente, y la exposición a ELFEF ya no produjo aumentos significativos en las tasas de inmunorreactividad de beta-III-tubulina y MAP2. Por el contrario, los efectos de los ELFEF se conservaron cuando las células madre neurales se cultivaron en presencia de antagonistas del receptor de glutamato o de Ca(v)2.1 y
Bloqueadores de los canales Ca(v)2.2. La estimulación con ELFEF durante las primeras 24 h de diferenciación provocó aumentos dependientes de Ca(v)1 en el número de células que mostraban fosforilación de CREB. Nuestros datos sugieren que la exposición a ELFEF promueve la diferenciación neuronal de las células madre neurales al regular positivamente la expresión y la función de los canales Ca(v)1. 
(E) Podda MV, Leone L, Barbati SA, Mastrodonato A, Li Puma DD, Piacentini R, Grassi C. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja mejoran la supervivencia de las neuronas recién nacidas en el hipocampo del ratón. Eur J Neurosci. 30 de diciembre de 2013. doi: 10.1111/ejn.12465. [Publicado electrónicamente antes de la impresión] (AS, CS, CE, AE, BE, CC, MA) 
En los últimos años se ha dedicado mucho esfuerzo a identificar estímulos capaces de potenciar la neurogénesis adulta, un proceso que genera nuevas neuronas a lo largo de la vida y que parece ser disfuncional en el cerebro senescente y en varias enfermedades neuropsiquiátricas y neurodegenerativas. Anteriormente informamos que la exposición in vivo a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFEF) promueve la proliferación y diferenciación neuronal de las células madre neurales (NSC) del hipocampo que se integran funcionalmente en el giro dentado. En este estudio, ampliamos nuestros estudios para evaluar específicamente la influencia de los ELFEF en la supervivencia de las células neonatales del hipocampo, que es un tema muy crítico en la regulación de la neurogénesis adulta. Se inyectó a ratones 5-bromo-2'-desoxiuridina (BrdU) para marcar las células neonatales y se expusieron a los ELFEF 9 días después, cuando se produce la disminución más drástica en el número de neuronas recién generadas. Los resultados mostraron que la exposición a ELFEF (3,5 h/día durante 6 días) mejoró la supervivencia de las neuronas recién nacidas, como se documentó mediante la tinción doble para BrdU y doblecortina, para identificar neuronas inmaduras, o el marcaje NeuN de neuronas maduras. Los efectos de los ELFEF se asociaron con un mejor aprendizaje espacial y memoria. En un modelo in vitro de células madre neurales hipocampales, los ELFEF ejercieron su acción pro-supervivencia al rescatar neuronas diferenciadoras de la muerte celular apoptótica. El ensayo de inmunotransferencia Western reveló una expresión reducida de la proteína pro-apoptótica Bax, y mayores niveles de la proteína anti-apoptótica Bcl-2, en los hipocampos de ratones expuestos a ELFEF, así como en cultivos de células madre neurales expuestos a ELFEF, en comparación con sus contrapartes expuestas simuladamente. Nuestros resultados pueden tener implicaciones clínicas para el tratamiento de la neurogénesis deteriorada asociada con el envejecimiento cerebral y las enfermedades neurodegenerativas. 
(MI) Rauš S, Selaković V, Manojlović-Stojanoski M, Radenović L, Prolić Z, Janać B.
Respuesta de las neuronas hipocampales y las células gliales al campo magnético alterno en
Jerbos sometidos a isquemia cerebral global. Neurotox Res. 23(1):79-91, 2013. (AS, CE, MC, MA) 
El propósito de este estudio fue determinar si la exposición a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF, 50 Hz) afecta el resultado del daño postisquémico en el hipocampo de jerbos de Mongolia. Después de 10 minutos de oclusión bilateral de la carótida, los jerbos fueron expuestos continuamente a ELF-MF (la inducción magnética promedio en el centro de la jaula fue de 0,5 mT) durante 7 días. El impacto de ELF-MF se estimó inmediatamente (el séptimo día después de la reperfusión) y 7 días después del cese de la exposición (el decimocuarto día después de la reperfusión) en comparación con jerbos isquémicos sin exposición a ELF-MF. Aplicando métodos estereológicos, se realizó una evaluación histológica de los cambios en el hipocampo para determinar su volumen, densidades de volumen de neuronas y astrocitos degenerados, así como el número de células microgliales por unidad de área. El ELF-MF per se no indujo ningún cambio morfológico, mientras que la isquemia cerebral global de 10 minutos condujo a la muerte neuronal, especialmente en la región CA1 del hipocampo, como se esperaba. Los jerbos isquémicos expuestos al ELF-MF tuvieron significativamente un grado menor de pérdida celular en la estructura examinada y mayores respuestas de astrocitos y células microgliales que los jerbos postisquémicos sin exposición en el séptimo día después de la reperfusión (efecto inmediato del ELF-MF). Se observó una respuesta similar en el día 14 después de la reperfusión (efecto retardado del ELF-MF); sin embargo, las diferencias en los parámetros medidos fueron bajas e insignificantes. El ELF-MF aplicado tiene una posible función neuroprotectora en el hipocampo, como la estructura cerebral más sensible en el modelo de isquemia cerebral global, a través de la reducción de la muerte neuronal y la activación de astrocitos y células microgliales. 
(MI) Rauš S, Selaković V, Radenović L, Prolić Z, Janać B. Cambios inducidos por campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en el comportamiento motor de jerbos sometidos a isquemia cerebral global. Behav Brain Res. 228(2):241-246, 2012. (AS, CE, BE, MA) 
El objetivo de este estudio fue evaluar los efectos conductuales de un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) en jerbos mongoles de 3 meses de edad sometidos a isquemia cerebral global. Después de 10 minutos de oclusión de ambas arterias carótidas comunes, los jerbos se colocaron cerca de un electroimán y se expusieron continuamente a ELF-MF (50 Hz, 0,5 mT) durante 7 días. Su comportamiento (locomoción, estereotipia, rotaciones e inmovilidad) se monitoreó los días 1, 2, 4, 7 y 14 después de la reperfusión durante 60 minutos en campo abierto. Se demostró que la isquemia cerebral global de 10 minutos per se indujo un aumento significativo de la actividad motora (locomoción, estereotipia y rotaciones) y, en consecuencia, una disminución de la inmovilidad hasta el día 4 después de la reperfusión, en comparación con los jerbos de control. La exposición a ELF-MF inhibió el desarrollo de hiperactividad motora inducida por isquemia durante todo el período de registro, pero significativamente en los primeros 2 días después de la reperfusión, cuando la hiperactividad postisquémica era más evidente. La actividad motora de estos jerbos todavía aumentó significativamente en comparación con los de control, pero solo el día 1 después de la reperfusión. Nuestros resultados revelaron que la ELF-MF aplicada (50 Hz, 0,5 mT) disminuyó la hiperactividad motora inducida por la isquemia cerebral global de 10 minutos , a través de la modulación de los procesos que subyacen a esta respuesta conductual.
(E) Rauš Balind S , Selaković V , Radenović L , Prolić Z , Janać B. Un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (50 Hz, 0,5 mT) reduce el estrés oxidativo en el cerebro de jerbos sometidos a Global Cerebral Ischemia. PLoS One. 19 de febrero de 2014;9(2):e88921. doi: 10.1371/journal.pone.0088921. eCollection 2014. (AS, CE, OX, CC, MA) 
El campo magnético como factor ecológico tiene influencia en todos los seres vivos. El objetivo de este estudio fue determinar si el campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF, 50 Hz, 0,5 mT) afecta el estrés oxidativo en el cerebro de jerbos sometidos a isquemia cerebral global de 10 minutos. Después de la oclusión de ambas arterias carótidas, jerbos de 3 meses de edad fueron expuestos continuamente a ELF-MF durante 7 días. La producción de óxido nítrico y anión superóxido, la actividad de superóxido dismutasa y el índice de peroxidación lipídica se examinaron en la corteza del prosencéfalo, el cuerpo estriado y el hipocampo en el 7.º (efecto inmediato de ELF-MF) y el 14.º día después de la reperfusión (efecto retardado de ELF-MF). La isquemia per se aumentó el estrés oxidativo en el cerebro en el 7.º y el 14.º día después de la reperfusión. El ELF-MF también aumentó el estrés oxidativo, pero en mayor medida que la isquemia, solo inmediatamente después del cese de la exposición. Los jerbos isquémicos expuestos al ELF-MF aumentaron los parámetros de estrés oxidativo el séptimo día después de la reperfusión, pero en menor medida que los animales isquémicos o expuestos al ELF-MF. El decimocuarto día después de la reperfusión, los parámetros de estrés oxidativo en el cerebro de estos jerbos estaban en su mayoría en los niveles de control. El ELF-MF aplicado disminuye el estrés oxidativo inducido por la isquemia cerebral global y, por lo tanto, reduce las posibles consecuencias negativas que las especies de radicales libres podrían tener en el cerebro. Los resultados presentados aquí indican un efecto beneficioso del ELF-MF (50 Hz, 0,5 mT) en el modelo de isquemia cerebral global.  
(E) Ravera S, Bianco B, Cugnoli C, Panfoli I, Calzia D, Morelli A, Pepe IM. Los campos magnéticos ELF sinusoidales afectan la actividad de la acetilcolinesterasa en las membranas sinaptosómicas del cerebelo. Bioelectromagnetismo. 31(4):270-276, 2010. (CS, AE, CE) 
Se investigaron los efectos de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) sobre la actividad de la acetilcolinesterasa (AChE) de las membranas sinaptosómicas. Los campos sinusoidales con una frecuencia de 50 Hz y diferentes amplitudes provocaron una disminución de la actividad de la AChE de aproximadamente un 27 % con un umbral de aproximadamente 0,74 mT. La disminución de la actividad enzimática fue independiente del tiempo de
permanencia en el campo y fue completamente reversible. Se obtuvieron resultados idénticos con la exposición a MF estática de las mismas amplitudes. Además, los efectos inhibidores sobre la actividad enzimática se distribuyen en ventanas de frecuencia con diferentes valores máximos a 60, 200, 350 y 475 Hz. Cuando las membranas sinaptosómicas se solubilizaron con Triton, ELF-MF no afectó la actividad de AChE, lo que sugiere el papel crucial de la membrana, así como del enlace lipídico de la enzima, en la determinación de las condiciones para la inactivación. Los resultados se discuten con el fin de dar una interpretación a nivel molecular de los efectos macroscópicos producidos por ELF-MF en los sistemas biológicos, en particular las alteraciones del desarrollo embrionario en muchos organismos debido a la acumulación de acetilcolina.
**(E) Rageh MM, El-Gebaly RH, El-Bialy NS. Evaluación de los riesgos genotóxicos y citotóxicos en células cerebrales y de médula ósea de ratas recién nacidas expuestas a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. J Biomed Biotechnol. 2012;2012:716023. (AS, CE, OX, DE)
El presente estudio tuvo como objetivo evaluar la asociación entre la exposición de todo el cuerpo a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) y riesgos genotóxicos y citotóxicos en células cerebrales y de médula ósea de ratas recién nacidas. Las ratas recién nacidas (10 días después del parto) fueron expuestas continuamente a 50 Hz, 0,5 mT durante 30 días. El grupo de control fue tratado como el expuesto con la única diferencia de que las ratas no fueron expuestas al campo magnético. El ensayo Comet se utilizó para cuantificar el nivel de daño del ADN en células cerebrales aisladas. También se lavaron células de la médula ósea para evaluar la inducción de micronúcleos y el índice mitótico. Se utilizaron métodos espectrofotométricos para medir el nivel de malondialdehído (MDA) y la actividad del glutatión (GSH) y la superóxido dismutasa (SOD). Los resultados mostraron un aumento significativo en el momento de cola medio que indica daño del ADN en el grupo expuesto (P < 0,01, 0,001, 0,0001). Además, la exposición a ELF-MF indujo un aumento significativo de cuatro veces (P < 0,01, 0,001) en la inducción de micronúcleos y un aumento de aproximadamente tres veces en el índice mitótico (P < 0,0001). Además, las ratas recién nacidas expuestas a ELF-MF mostraron niveles significativamente más altos de MDA y SOD (P < 0,05). Mientras tanto, ELF-MF no alteró la actividad de GSH. En conclusión, el presente estudio sugiere una asociación entre el daño del ADN y la exposición a ELF-MF en ratas recién nacidas. 
(E) Reyes-Guerrero G, Guzmán C, García DE, Camacho-Arroyo I, Vázquez-García M. Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja regulan diferencialmente el estrógeno
Expresión de los receptores alfa y beta en el bulbo olfatorio de la rata. Neurosci Lett. 471(2):109-13, 2010. (AS, AE, CC) 
Recientemente, se han investigado ampliamente los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF EMF) en los sistemas biológicos. En este informe, se estudió la influencia de los ELF EMF en la expresión del ARNm del receptor de estrógeno alfa (ER alfa) y beta (ER beta) del bulbo olfatorio (OB) mediante RT-PCR en ratas hembras y machos adultos. Los resultados revelan por primera vez que los ELF EMF ejercieron un efecto bifásico en la expresión del gen del ARNm del ER beta del OB femenino, que aumentó durante el diestro y disminuyó durante el estro. No observamos ninguna influencia de los ELF EMF en la expresión del ARNm del ER alfa del OB femenino. Nuestros datos demuestran un patrón fluctuante de la expresión del ARNm del ER alfa y beta en el OB femenino a lo largo de las fases del ciclo estral en animales no expuestos a los ELF EMF. Por lo tanto, la expresión más alta del ER alfa se observó en el diestro y la más baja en el proestro. El patrón del ARNm del ER beta fue menos variable, la expresión más baja se observó en el diestro. El nivel de expresión del ARNm de ER-alfa y ER-beta en el OB macho no mostró ninguna variación ni en los animales expuestos a los EMF de ELF ni en los no expuestos a los EMF de ELF. En resumen , los EMF de ELF modulan la expresión del gen ER-beta en el OB de ratas adultas hembras, pero no en los machos. 
(MI) Ross ML, Koren SA, Persinger MA. Los campos magnéticos débiles con patrones fisiológicos aplicados sobre el lóbulo frontal izquierdo aumentan la aceptación de afirmaciones falsas como verdaderas. Electromagn Biol Med. 27(4):365-371, 2008. (HU, AE, BE) 
Cincuenta hombres y mujeres fueron expuestos a sólo uno de cuatro campos magnéticos generados experimentalmente sobre la región prefrontal izquierda (encima de la ceja) o a un campo simulado inmediatamente después de que se presentaran las palabras "verdadero" o "falso" después de las declaraciones de definiciones de palabras para un "idioma extranjero". Tres de los patrones (25 Hz, 50 Hz o descargas de descargas) con intensidades entre 1 y 10 microT se presentaron durante 1 s durante el proceso de refutación (inmediatamente después de la compensación de "verdadero" o "falso") para declaraciones específicas de un total de 28 declaraciones. El cuarto patrón fue un campo variable de aproximadamente 7-10 Hz (10 nT) generado a partir del circuito que estuvo presente de forma continua durante todo el experimento. Cuando se presentaron las declaraciones de nuevo, los grupos que habían recibido las descargas de descargas ("límbico") o los campos magnéticos pulsados de 25 Hz durante el proceso de refutación aceptaron aproximadamente el doble de declaraciones falsas como verdaderas en comparación con los expuestos al campo de 50 Hz o las condiciones del campo simulado. Los tratamientos no afectaron significativamente la cantidad de afirmaciones verdaderas aceptadas como falsas. Estos resultados sugieren que el campo magnético pulsado adecuadamente durante el proceso de refutación de lo que se le ha dicho o escuchado a una persona puede aumentar la probabilidad de que una persona acepte una afirmación falsa como verdadera. 
(E) Salunke BP, Umathe SN, Chavan JG. Participación del receptor NMDA en la ansiedad inducida por campos magnéticos de baja frecuencia en ratones. Electromagn Biol Med. 16 de octubre de 2013. [Publicado electrónicamente antes de su publicación impresa] (AS, CE, CC, BE) 
Se ha informado que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELFMF) induce ansiedad en humanos y roedores. La ansiedad media a través de la activación del receptor N-metil-d-aspartato (NMDA), mientras que la activación del receptor de ácido γ-aminobutírico (GABA) la atenúa. Por lo tanto, el presente estudio se llevó a cabo para comprender la contribución de la modulación de los receptores NMDA y/o GABA en la ansiedad inducida por ELFMF para la cual ratones albinos suizos fueron expuestos a ELFMF (50 Hz, 10 G) sometiéndolos a bobinas de Helmholtz. La exposición fue de 8 h/día durante 7, 30, 60, 90 y 120 días. El nivel de ansiedad se evaluó en laberinto elevado en cruz, prueba de campo abierto y prueba de interacción social, el día 7, 30, 60, 90 y 120 de exposición, respectivamente. Además, se evaluó el papel del GABA y el glutamato en la ansiedad inducida por ELFMF mediante el tratamiento de ratones con muscimol [0,25 mg/kg por vía intraperitoneal (ip)], bicuculina (1,0 mg/kg ip), NMDA (15 mg/kg ip) y MK-801 (0,03 mg/kg ip), como agonista y antagonista de los receptores GABA A y NMDA, respectivamente. El agonista del receptor de glutamato exacerbó mientras que el inhibidor atenuó la ansiedad inducida por ELFMF. Además, se determinaron los niveles de GABA y glutamato en regiones del cerebro, a saber, corteza, cuerpo estriado, hipocampo e hipotálamo. Los experimentos demostraron una elevación significativa de los niveles de GABA y glutamato en el hipocampo y el hipotálamo. Sin embargo, los moduladores del receptor de GABA no produjeron un efecto significativo en la ansiedad inducida por ELFMF y los niveles elevados de GABA en la dosis probada. En conjunto, estos hallazgos sugieren que ELFMF indujo significativamente un comportamiento de ansiedad e indicaron la participación del receptor NMDA en su efecto. 
(E) Schmid MR, Murbach M, Lustenberger C, Maire M, Kuster N, Achermann P, Loughran SP. Alteraciones del EEG durante el sueño: efectos de los campos magnéticos pulsados frente a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos. J Sleep Res. 22 de junio de 2012. doi:
10.1111/j.1365-2869.2012.01025.x. [Epub antes de impresión] (HU, AE, EE) 
Los estudios han demostrado repetidamente que la potencia electroencefalográfica durante el sueño aumenta en el rango de frecuencia del huso después de exposiciones a campos electromagnéticos de radiofrecuencia modulados por pulsos con componentes de frecuencia fundamental de 2, 8, 14 o 217 Hz y combinaciones de estos. Sin embargo, las señales utilizadas en estudios anteriores también tenían componentes armónicos significativos por encima de 20 Hz. El estudio actual tuvo como objetivo: (i) determinar si los componentes de modulación por encima de 20 Hz, en combinación con la radiofrecuencia, son necesarios para alterar el electroencefalograma; y (ii) probar la hipótesis de demodulación, si se producen los mismos efectos después de la exposición al campo magnético con la misma secuencia de pulsos utilizada en la exposición a la radiofrecuencia modulada por pulsos. En un diseño cruzado, doble ciego y aleatorizado, 25 hombres jóvenes sanos fueron expuestos a intervalos semanales a tres condiciones diferentes durante 30 minutos antes de dormir. También se realizaron tareas cognitivas durante la exposición. Las condiciones fueron un campo de radiofrecuencia modulado por pulsos de 2 Hz, un campo magnético pulsado de 2 Hz y una simulación. La exposición a la radiofrecuencia aumentó la potencia del electroencefalograma en el rango de frecuencia del huso. Además, la actividad delta y theta (sueño sin movimientos oculares rápidos) y la actividad alfa y delta (sueño con movimientos oculares rápidos) se vieron afectadas después de ambas condiciones de exposición. No se observó ningún efecto sobre la arquitectura del sueño ni un impacto claro de la exposición sobre la cognición. Estos resultados demuestran que tanto la radiofrecuencia modulada por pulsos como los campos magnéticos pulsados afectan la fisiología cerebral, y la presencia de componentes de frecuencia significativos por encima de los 20 Hz no es fundamental para que se produzcan estos efectos. Debido a que las respuestas no fueron idénticas para todas las exposiciones, el estudio no respalda la hipótesis de que los efectos de la exposición a la radiofrecuencia se basan únicamente en la demodulación de la señal.
(MI) Selaković V , Rauš Balind S , Radenović L , Prolić Z , Janać B. Efectos dependientes de la edad de ELF-MF sobre el estrés oxidativo en el cerebro de jerbos de Mongolia. Cell Biochem Biophys. 66(3):513-521, 2013. (AS, CE, OX) 
El objetivo del estudio fue investigar los efectos del campo magnético de frecuencia extremadamente baja.
(ELF-MF; 50 Hz; 0,1, 0,25 y 0,5 mT) sobre el estrés oxidativo en el cerebro de jerbos de 3 (adultos) y 10 meses (de mediana edad). Se midieron el nivel de óxido nítrico (NO), la producción de superóxido (O(2) (-)), la actividad de superóxido dismutasa (SOD) y el índice de peroxidación lipídica (ILP) en la corteza del prosencéfalo, el cuerpo estriado, el hipocampo y el cerebelo inmediatamente y 3 días después del cese de la exposición de 7 días. En todos los jerbos, ELF-MF aumentó significativamente el estrés oxidativo en todas las regiones cerebrales evaluadas. Este efecto se correlacionó con el valor de la inducción magnética y fue mayor en los jerbos de mediana edad. Tres días después del cese de la exposición, los valores de los parámetros examinados estaban más cerca de los niveles de control. En los jerbos adultos, el efecto de la ELF-MF de 0,1 mT sobre el nivel de NO, la producción de O(2) (-) y la actividad de SOD desapareció casi por completo, y la ILP se mantuvo en el nivel de control independientemente del valor de la inducción magnética. En los jerbos de mediana edad, el efecto de la ELF-MF todavía estaba presente, pero en un grado menor que los observados inmediatamente después del cese de la exposición. Estos hallazgos señalaron la capacidad de la ELF-MF para inducir una modificación dependiente de la edad y la inducción magnética del estrés oxidativo en el cerebro. 
(MI) Shafiei SA, Firoozabadi SM, Rasoulzadeh Tabatabaie K, Ghabaee M. Estudio de los parámetros de frecuencia del EEG influenciados por la exposición local ELF-MF dependiente de la zona en la cabeza humana. Electromagn Biol Med. 31(2):112-12, 2012. (HU, AE, EE) 
Se ha informado que los sujetos humanos expuestos a campos electromagnéticos presentan cambios en las señales de EEG humanas a la frecuencia de estimulación. El objetivo del presente estudio fue exponer localmente diferentes partes del cerebro a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja e investigar las alteraciones del espectro de potencia del EEG a la frecuencia de estimulación. El espectro de potencia relativa del EEG se evaluó a frecuencias de 3, 5, 10, 17 y 45 Hz en los puntos T4, T3, F3, Cz y F4, respectivamente, cuando estos puntos se expusieron a campos magnéticos con frecuencias similares e intensidad de 100 µT. Los resultados de la prueba t pareada mostraron que el valor de potencia del EEG no se alteró significativamente a la frecuencia de estimulación (P < 0,05). Además , se observaron cambios significativos en diferentes bandas de EEG causados por Se observaron exposiciones locales a ELF-MF en diferentes puntos del cerebro. Los cambios en las bandas del EEG no se limitaron necesariamente al punto de exposición. 
(MI) Shin EJ, Jeong JH, Kim HJ, Jang CG, Yamada K, Nabeshima T, Kim HC. La exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja mejora la actividad locomotora a través de la activación de receptores similares a la dopamina D1 en ratones. J Pharmacol Sci. 105(4):367-371, 2007. (AS, AE, CE, BE, CC)
Demostramos que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) mejoraba los niveles de dopamina en el cuerpo estriado de la rata. Para ampliar nuestra comprensión, examinamos el papel de los receptores dopaminérgicos en los cambios de comportamiento inducidos por ELF-MF. La exposición a ELF-MF (2,4 mT, 1 h/día, durante uno o siete días) mejoró la actividad locomotora de manera dependiente del tiempo. Esta hiperactividad locomotora fue paralela a un aumento de la inmunorreactividad similar a c-Fos (c-Fos-IR). El pretratamiento con SCH23390, un antagonista del receptor dopaminérgico similar a D(1), pero no con sulpirida, un antagonista del receptor dopaminérgico similar a D(2), inhibió el aumento de la actividad locomotora inducido por ELF-MF y c-Fos-IR. Por lo tanto, Nuestros resultados sugieren que las respuestas conductuales inducidas por ELF-MF están, al menos en parte, mediadas por la activación de receptores similares a la dopamina D(1) .
(MI) Shin EJ, Nguyen XK, Nguyen TT, Pham DT, Kim HC. La exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja induce inmunorreactividad relacionada con el antígeno fos a través de la activación del receptor dopaminérgico D1. Exp Neurobiol. 20(3):130-6, 2011. (CE, BE, CC)   
Anteriormente demostramos que la exposición repetida a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF) aumenta la actividad locomotora a través de la estimulación del receptor dopaminérgico D1 (J.
Pharmacol. Sci., 2007;105:367-371). Dado que se ha demostrado que los factores de transcripción de la proteína activadora 1 (AP-1), especialmente el antígeno relacionado con fos (FRA) de 35 kDa, desempeñan un papel clave en la adaptación neuronal y conductual en respuesta a diversos estímulos, examinamos si la exposición repetida a ELF-MF induce inmunorreactividad de FRA (FRA-IR) en el cuerpo estriado y el núcleo accumbens (complejo estriatal) de los ratones. La exposición repetida a ELF-MF (0,3 o 2,4 mT, 1 h/día, durante catorce días consecutivos) indujo significativamente la actividad hiperlocomotriz y la FRA-IR en el complejo estriatal de una manera dependiente de la intensidad del campo. La FRA-IR inducida por ELF-MF duró al menos 1 año, mientras que la actividad locomotora regresó cerca del nivel de control 3 meses después de la exposición final a ELF-MF. El tratamiento previo con SCH23390, un antagonista del receptor dopaminérgico D1, pero no con sulpirida, un antagonista del receptor dopaminérgico D2, atenuó significativamente la actividad hiperlocomotriz y la FRA-IR inducida por ELF-MF. Nuestros resultados sugieren que la exposición repetida a ELF-MF conduce a una estimulación locomotora prolongada y a una expresión a largo plazo de FRA en el complejo estriatal de los ratones a través de la estimulación del receptor dopaminérgico D1. 
 
(E) Stevens P. Respuesta afectiva a los cambios fisiológicos inducidos por un campo magnético de 5 microT ELF. Bioelectromagnetismo. 28(2):109-114, 2007. (HU, AE, BE) 
La investigación sobre los efectos de los campos magnéticos débiles (MF) en frecuencias biológicamente relevantes ha producido resultados ambiguos. Aunque sí afectan la fisiología y el comportamiento humanos, la dirección de los efectos es inconsistente, siendo susceptibles una gama de comportamientos complejos y no relacionados. Una posible explicación es que estos efectos, en lugar de ser causados directamente, están relacionados con cambios en el estado afectivo. Un estudio previo mostró que los MF alteraban el contenido afectivo de las percepciones concurrentes, pero no estaba claro si la respuesta emocional era directa o indirecta . Aquí se muestra que la exposición a un MF de 0-5 microT (forma de onda sinusoidal con desplazamiento de CC) dentro de las frecuencias de banda alfa del EEG (8-12 Hz), da como resultado un cambio informado en el estado emocional. Esto se relaciona con una disminución de la potencia del campo global pero carece de la asimetría alfa frontal que indicaría fisiológicamente un estado emocional inducido directamente, lo que sugiere que las experiencias de los participantes se deben a una interpretación de los efectos de la exposición a MF. 
(MI) Strasák L, Bártová E, Krejci J, Fojt L, Vetterl V. Efectos de ELF-EMF sobre proteínas cerebrales en ratones. Electromagn Biol Med. 28(1):96-104, 2009. (AS, AE, CC) 
Se estudió el efecto de los campos electromagnéticos de baja frecuencia en ratones. Analizamos el nivel de proteína en el cerebro de ratones. Los niveles de c-Jun y c-Fos en cerebros se midieron utilizando técnicas de Western-blot. Ratones de laboratorio hembra y macho fueron expuestos durante 4 días a un campo magnético (Bm = 2 mT, f = 50 Hz). La exposición se llevó a cabo en una bobina cilíndrica a temperatura de laboratorio. Después del experimento, se sacrificaron y se estimó el nivel de proteína c-Jun y c-Fos en diferentes partes del cerebro. La expresión de c-Fos no se vio afectada por el campo magnético; por otro lado, la expresión de c-Jun disminuyó después de la exposición al campo magnético. Los resultados no dependieron del sexo de los ratones.
(MI) Sun H, Che Y, Liu X, Zhou D, Miao Y, Ma Y. Efectos de la exposición prenatal a un campo magnético de 50 Hz en el aprendizaje de evitación pasiva en un ensayo en pollitos de un día de edad. Bioelectromagnetismo. 31(2):150-155, 2010. (AS, CE, BE, DE) 
Investigamos el deterioro de la memoria en polluelos recién nacidos después de la exposición in ovo a un campo magnético (MF) de 50 Hz de 2 mT (60 min/día) en los días embrionarios 12-18. Se utilizaron polluelos aislados y emparejados para probar el efecto del estrés durante el entrenamiento, y se probó la retención de la memoria a los 10, 30 y 120 min, después de la exposición a una perla de sabor amargo (100% metilantranilato). Los resultados mostraron que la memoria estaba intacta a los 10 min tanto en los polluelos aislados como en los emparejados con o sin exposición a MF. Sin embargo, mientras que los polluelos aislados tuvieron buenos niveles de retención de memoria a los 30 y 120 min, los expuestos a MF no. Los resultados sugieren una posible alteración de la formación de la memoria después de la exposición in ovo a MF, con este efecto solo evidente en los polluelos aislados más estresados. 
(MI) Szemerszky R, Zelena D, Barna I, Bárdos G. Efectos endocrinológicos y psicopatológicos relacionados con el estrés de la exposición a campos electromagnéticos de 50 Hz a corto y largo plazo en ratas. Brain Res Bull. 81(1):92-99, 2010. (AS, CE, BE, CC) 
Se cree que los diferentes campos electromagnéticos tienen efectos biológicos beneficiosos y perjudiciales. El objetivo del presente trabajo fue estudiar las consecuencias a largo plazo de la exposición a campos electromagnéticos de 50 Hz (ELF-EMF), con especial atención al desarrollo de estrés crónico y psicopatología inducida por estrés. Se expusieron ratas Sprague-Dawley macho adultas a ELF-EMF (50 Hz, 0,5 mT) durante 5 días, 8 h diarias (corto) o durante 4-6 semanas, 24 h diarias (largo). La ansiedad se estudió en la prueba del laberinto en cruz elevada, mientras que el comportamiento similar a la depresión del grupo tratado durante mucho tiempo se examinó en la prueba de natación forzada. Algunos días después del examen conductual, los animales fueron decapitados en condiciones de reposo y se midieron los pesos de los órganos, los niveles de hormonas en sangre y el nivel de ARNm de proopiomelanocortina del lóbulo anterior de la glándula pituitaria. Ambos tratamientos fueron ineficaces en los parámetros somáticos, es decir, no se presentó ninguno de los cambios característicos del estrés crónico (reducción del peso corporal, involución del timo e hipertrofia de la glándula suprarrenal). Se encontró un aumento del nivel de glucosa en sangre después de una exposición prolongada a campos electromagnéticos de ELF (p = 0,013). La reacción de estrés hormonal fue similar en las ratas de control y en las expuestas a corto plazo, pero se encontró una elevación significativa de la proopiomelanocortina (p < 0,000) y un comportamiento similar a la depresión (tiempo de flotación mejorado; p = 0,006) después de una exposición prolongada a campos electromagnéticos de ELF. En conjunto , la exposición prolongada y continua a campos electromagnéticos de intensidad relativamente alta puede considerarse una situación de estrés leve y podría ser un factor en el desarrollo de un estado depresivo o trastornos metabólicos. Aunque debemos destacar que la intensidad media de la exposición humana es normalmente mucho menor que en el presente experimento.
(E) Tasset I , Medina FJ , Jimena I , Agüera E , Gascón F , Feijóo M , Sánchez-López F , Luque E , Peña J , Drucker-Colín R , Túnez I . Efectos neuroprotectores de campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja en un modelo de rata con enfermedad de Huntington: efectos sobre factores neurotróficos y densidad neuronal. Neuroscience. 209:54-63, 2012a. (AS, CE, MC, CC, BE, OX, MA, ND) 
Existen evidencias que sugieren que el efecto neuroprotector de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) puede deberse, al menos en parte, al efecto de estos campos sobre los niveles de factores neurotróficos y la supervivencia celular, lo que conduce a una mejora en el comportamiento. Este estudio se realizó para investigar los efectos neuroprotectores de ELFEF en un modelo de rata de enfermedad de Huntington inducida por ácido 3-nitropropiónico (3NP). Se evaluaron los patrones de comportamiento y se monitorearon los cambios en los niveles de factor neurotrófico, daño celular y biomarcadores de estrés oxidativo en ratas Wistar. A las ratas se les administró 3NP durante cuatro días consecutivos (20 mg/kg de peso corporal), mientras que ELFEF (60 Hz y 0,7 mT) se aplicó durante 21 días, comenzando después de la última inyección de 3NP. Las ratas tratadas con 3NP exhibieron un comportamiento significativamente diferente en la prueba de campo abierto (OFT) y la prueba de natación forzada (FST), y mostraron diferencias significativas en los niveles de factor neurotrófico y niveles de biomarcadores de estrés oxidativo, junto con un daño neuronal y una densidad neuronal disminuida, con respecto a los controles neuronales. ELFEF mejoró las puntuaciones neurológicas, mejoró los niveles de factor neurotrófico y redujo tanto el daño oxidativo como la Pérdida neuronal en ratas tratadas con 3NP. ELFEF alivia la lesión cerebral inducida por 3NP y previene la pérdida de neuronas en el cuerpo estriado de la rata, mostrando así un potencial considerable como herramienta terapéutica.
(E) Tasset I, Pérez-Herrera A, Medina FJ, Arias-Carrión O, Drucker-Colín R, Túnez I.
Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja activan la vía antioxidante Nrf2 en un
Modelo de rata similar a la enfermedad de Huntington. Brain Stimul. 15 de abril de 2012b. [Epub antes de la impresión] (AS, CE, CC, MA, ND)
La estimulación magnética transcraneal (EMT) es una técnica no invasiva que se ha utilizado recientemente para tratar diferentes trastornos neuropsiquiátricos y neurodegenerativos. A pesar de su eficacia demostrada, los mecanismos a través de los cuales la EMT ejerce su acción beneficiosa sobre la función neuronal siguen sin estar claros. Estudios recientes han demostrado que sus efectos beneficiosos pueden deberse, al menos en parte, a un efecto neuroprotector sobre el daño oxidativo y celular. Este estudio demuestra que la EMT puede modular el factor transcriptor Nrf2 en un modelo de rata similar a la enfermedad de Huntington inducido por ácido 3-nitropropiónico (3-NP). El análisis Western blot demostró que el 3-NP provocó una reducción de Nrf2 tanto en el citoplasma como en el núcleo, mientras que la EMT aplicada a ratas tratadas con 3-NP desencadenó un aumento de los niveles de Nrf2 en el citoplasma y el núcleo. Por tanto, se concluyó que la EMT modula la expresión y translocación de Nrf2 y que estos mecanismos pueden explicar en parte el efecto neuroprotector. efecto de la EMT, así como su capacidad antioxidante y de protección celular.
(MI) Todorović D , Marković T , Prolić Z , Mihajlović S , Rauš S , Nikolić L , Janać B. La influencia del campo magnético estático (50 mT) en el desarrollo y el comportamiento motor de Tenebrio (Insecta, Coleoptera). Int J Radiat Biol. 1 de agosto de 2012. [Epub antes de la impresión] (AS, CE, DE, BE) 
OBJETIVO: Existe una considerable preocupación sobre los efectos potenciales asociados con la exposición a campos magnéticos en los organismos. Por lo tanto, se analizó la duración del desarrollo de pupa-adulto y el comportamiento motor de los adultos en Tenebrio obscursus y Tenebrio molitor después de la exposición a un campo magnético estático (50 mT). MATERIAL Y MÉTODOS: Los grupos experimentales fueron: control (mantenidos a 5 m de los imanes), grupos cuyas pupas y adultos fueron colocados más cerca del polo norte, o más cerca del polo sur del dipolo magnético. Las pupas fueron expuestas al campo magnético hasta el momento de la eclosión del adulto. La dinámica del desarrollo de pupa-adulto se registró diariamente. Posteriormente, se monitoreó el comportamiento (distancia recorrida, velocidad promedio e inmovilidad) de los adultos expuestos al campo magnético en una arena circular de campo abierto. RESULTADOS: El campo magnético estático no afectó la dinámica del desarrollo de pupa-adulto de las especies de Tenebrio examinadas. La exposición al campo magnético no cambió significativamente el comportamiento motor de los adultos de T. obscurus. Los cambios en el comportamiento motor de T. molitor inducidos por el campo magnético estático fueron opuestos en dos grupos experimentales desarrollados más cerca del polo norte o más cerca del polo sur del dipolo magnético. CONCLUSIÓN: El campo magnético estático (50 mT) no afectó la dinámica del desarrollo pupa-adulto de dos especies de Tenebrio examinadas, pero moduló su comportamiento motor. 
(NORDESTE) Türközer Z , Güler G , Seyhan N. Efectos de la exposición a un campo eléctrico de 50 Hz de diferentes intensidades sobre el estrés oxidativo y las actividades enzimáticas antioxidantes en el tejido cerebral de cobayas. Int J Radiat Biol. 84(7):581-590, 2008. (AS, CE, OX) 
OBJETIVO: El objetivo de este estudio fue evaluar los posibles efectos de la exposición variada a un campo eléctrico (FE) de frecuencia extremadamente baja (ELF) de 50 Hz sobre los niveles de peroxidación lipídica y las actividades enzimáticas antioxidantes en los homogeneizados cerebrales de cobayos. Los sujetos fueron expuestos a campos eléctricos de 2 kV/m, 2,5 kV/m, 3 kV/m, 3,5 kV/m, 4 kV/m, 4,5 kV/m y 5 kV/m durante tres días, 8 ha día en direcciones verticales y horizontales. MATERIALES Y MÉTODOS: Se midieron las actividades de malondialdehído (MDA), superóxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y glutatión peroxidasa (GSH-Px) para identificar posibles alteraciones en los niveles de peroxidación lipídica y el estado antioxidante debido a la exposición al campo eléctrico. También se evaluaron las actividades de la xantina oxidasa (XO), la mieloperoxidasa (MPO) y la adenosina desaminasa (ADA) en las mismas muestras. RESULTADOS: Aunque el estudio mostró varios hallazgos positivos pero no significativos (p > 0,05), no encontramos diferencias significativas entre todos los grupos expuestos y los grupos simulados en los niveles de peroxidación lipídica y las actividades enzimáticas (p > 0,05) en todas las concentraciones y en ambas direcciones. Además, el resultado fue el mismo cuando se realizó la comparación entre los grupos en direcciones verticales y horizontales (p > 0,05). CONCLUSIÓN: El presente estudio observó efectos de la exposición a 50 Hz EF en los niveles de peroxidación lipídica y los mecanismos de defensa antioxidante, pero estos no fueron estadísticamente significativos en el nivel de confianza del 95%. Se justifican más investigaciones sobre los efectos de la exposición a ELF-EF en los niveles de peroxidación lipídica y los mecanismos de defensa antioxidante.
(E) van Nierop LE, Slottje P, van Zandvoort MJE, de Vocht F, Kromkout H. Efectos de los campos magnéticos parásitos de un escáner de resonancia magnética de 7 Tesla sobre la neurocognición: un estudio cruzado, aleatorio, doble ciego. Occup Environ Med doi:10.1136/oemed-2011-100468 (HU, BE) 
Objetivo: Este estudio caracteriza los dominios neurocognitivos que se ven afectados por los campos magnéticos variables en el tiempo (TVMF) inducidos por el movimiento dentro de un campo magnético estático de dispersión (SMF) de un escáner de resonancia magnética de 7 Tesla (T). Métodos: Utilizando un diseño cruzado aleatorio doble ciego, 31 voluntarios sanos fueron evaluados en una condición de exposición simulada (0 T), baja (0,5 T) y alta (1,0 T) a SMF. Se realizaron movimientos de cabeza estandarizados antes de cada tarea neurocognitiva para inducir TVMF. Resultados: De los seis dominios neurocognitivos evaluados, demostramos que la atención y la concentración se vieron afectadas negativamente cuando se expusieron a TVMF dentro de un SMF (variando del 5,0% al 21,1% por exposición de Tesla, p < 0,05), en particular en situaciones en las que se requirió un alto rendimiento de la memoria de trabajo. Además, la orientación visoespacial se vio afectada después de la exposición (46,7% por exposición de Tesla, p = 0,05). Conclusión: El funcionamiento neurocognitivo se modula cuando se expone a TVMF inducido por movimiento dentro de un SMF de un escáner de resonancia magnética de 7 T.
Los dominios afectados incluyen la atención/concentración y la orientación visoespacial. Se necesitan más estudios para comprender mejor los mecanismos y las posibles implicaciones prácticas de seguridad y salud de estos efectos neurocognitivos agudos.
(MI) Varró P, Szemerszky R, Bárdos G, Világi I. Cambios en la eficacia sináptica y la susceptibilidad a las convulsiones en cortes cerebrales de ratas tras la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja. Bioelectromagnetics. 30(8):631-640, 2009. (AS, CS, FC) 
Los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) en los organismos vivos han sido recientemente un foco de interés científico, ya que pueden influir en la vida cotidiana de varias maneras. Aunque los efectos neuronales de los CEM han sido objeto de un número considerable de investigaciones, los resultados son difíciles de comparar ya que se han aplicado protocolos de exposición diferentes en diferentes preparaciones o animales. En la presente serie de experimentos, ratas enteras o cortes de cerebro de rata extirpados fueron expuestos a un nivel de intensidad de referencia de CEM (250-500 microT, 50 Hz) para examinar los efectos sobre la eficacia sináptica en el sistema nervioso central. La investigación electrofisiológica se llevó a cabo ex vivo, en cortes neocorticales e hipocampales; se probaron las funciones sinápticas básicas, la plasticidad a corto y largo plazo y la susceptibilidad a las convulsiones. El efecto más pronunciado fue una disminución de la actividad sináptica básica en cortes tratados directamente ex vivo observados como una disminución en la amplitud de los potenciales evocados. Por otra parte, tras la exposición de todo el cuerpo también se observó una mayor facilitación sináptica a corto y largo plazo en cortes del hipocampo y una mayor susceptibilidad a las convulsiones en cortes neocorticales. Sin embargo, estos efectos parecen ser transitorios. Podemos concluir que la exposición a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia ejerce efectos significativos sobre la actividad sináptica, pero los cambios generales pueden depender en gran medida de la estructura sináptica y la red neuronal de la región afectada. junto con los parámetros espaciales específicos y la constancia del EMF.
(E) Volkow ND, Tomasi D, Wang GJ, Fowler JS, Telang F, Wang R, Alexoff D, Logan J, Wong C, Pradhan K, Caparelli EC, Ma Y, Jayne M. Efectos de la estimulación magnética de campo bajo en el metabolismo de la glucosa cerebral. Neuroimage. 51(2):623-628, 2010. (HU, AE, FC) 
La ecografía planar (EPI), la técnica de referencia para la resonancia magnética funcional (fMRI), se basa en el cambio rápido de gradiente de campo magnético. Estos campos magnéticos que varían con el tiempo inducen campos eléctricos (E) en el cerebro que podrían influir en la actividad neuronal; pero esto no se ha probado. Aquí evaluamos los efectos de la EPI en el metabolismo de la glucosa cerebral (marcador de la función cerebral) utilizando PET y 18F 2-fluoro-2-desoxi-D-glucosa ((18)FDG). Quince sujetos sanos estuvieron en un imán de 4 T durante el período de captación de (18)FDG dos veces: con (ON) y sin (OFF) pulsos de gradiente de EPI a lo largo del eje z (G(z): 23 mT/m; tiempo de subida de 250 mus; 920 Hz). El campo E de estos pulsos EPI no es homogéneo, aumentando linealmente desde el isocentro del gradiente (direcciones radial y z), lo que nos permitió evaluar la correlación entre la fuerza local del campo E y las diferencias metabólicas regionales entre las sesiones ON y OFF. Las imágenes metabólicas se normalizaron a la actividad metabólica en el plano posicionado en el isocentro del gradiente donde E=0 para las condiciones ON y OFF. Los análisis paramétricos estadísticos utilizados para identificar las regiones que diferían entre ON versus OFF (p<0,05, corregido) mostraron que el metabolismo relativo era menor en las áreas de los polos del cerebro (cortezas occipital inferior y frontal y parietal superior) para ON que para OFF, lo que también se documentó con el análisis de la región de interés individual. Además, la magnitud de los decrementos metabólicos se correlacionó significativamente con la fuerza estimada de E (r=0,68, p<0,0001); cuanto más fuerte es el campo E, mayores son las disminuciones. Sin embargo, no detectamos diferencias entre las condiciones ON y OFF en las valoraciones del estado de ánimo ni en el metabolismo cerebral total absoluto. Estos datos proporcionan evidencia preliminar de que las secuencias de EPI pueden afectar la actividad neuronal y merecen una mayor investigación.
(E) Wang X, Liu Y, Lei Y, Zhou D, Fu Y, Che Y, Xu R, Yu H, Hu X, Ma Y. La exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja durante el tratamiento crónico con morfina refuerza la regulación negativa de los receptores de dopamina D2 en el hipocampo dorsal de ratas después de la abstinencia de morfina. Neurosci Lett. 433(3):178-82, 2008. (AS, CE, CC) 
El objetivo de este estudio fue investigar el efecto de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) durante el tratamiento con morfina sobre la densidad del receptor D2 de dopamina (D2R) en el hipocampo dorsal de ratas después de la abstinencia. Las ratas fueron expuestas a ELF-EMF (20 Hz, 14 mT) o expuestas simuladamente durante 1 h por día antes de la inyección de morfina (10 mg/kg, ip) una vez al día durante 12 días. El grupo de control con solución salina fue expuesto simuladamente durante el mismo período. Se utilizó inmunohistoquímica para detectar la densidad de D2R en los días 1, 3 y 5 de abstinencia de morfina. Los resultados mostraron que la densidad de D2R en ratas tratadas con morfina expuestas simuladamente en los días 1 y 3 de abstinencia de morfina fue significativamente menor que la del grupo de control con solución salina. El grupo de morfina expuesto a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF) también mostró una densidad significativamente menor de D2R en el primer y tercer día de abstinencia en relación con el grupo de morfina expuesto simuladamente. Sin embargo, la densidad de D2R en ambos grupos tendió a recuperarse a medida que aumentaban los días de abstinencia de morfina. Los resultados sugieren que los D2R del hipocampo dorsal son sensibles a la abstinencia de morfina y que esto se potencia con la preexposición a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF) durante el tratamiento con morfina. 
(MI) Wang X, Zhao K, Wang D, Adams W, Fu Y, Sun H, Liu X, Yu H, Ma Y. Efectos de la exposición a un campo magnético sinusoidal de 50 Hz durante el período de la adolescencia temprana sobre la memoria espacial en ratones. Bioelectromagnetismo. 34(4):275-284, 2013. (AS, CE, BE) 
La adolescencia es una etapa crítica del desarrollo durante la cual se produce una remodelación sustancial en las áreas del cerebro involucradas en los procesos emocionales y de aprendizaje. Si bien se ha documentado una sólida bibliografía sobre los efectos biológicos de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-MF), los datos sobre los efectos de la exposición a ELF-MF durante este período en las funciones cognitivas siguen siendo escasos.
En este estudio, se expuso a ratones machos en la adolescencia temprana desde el día posnatal (P) 23 al 35 a una frecuencia modulada de 50 Hz a 2 mT durante 60 min/día. En el P36-45, se examinaron los posibles efectos de la exposición a la frecuencia modulada en el rendimiento de la memoria espacial utilizando las tareas del laberinto en Y y del laberinto acuático de Morris. Los resultados demostraron que la exposición a MF no afectó el rendimiento en el laberinto Y, pero mejoró la adquisición de aprendizaje espacial y la retención de memoria en la tarea del laberinto acuático en las condiciones experimentales actuales. 
(MI) Wang Z, Che PL, Du J, Ha B, Yarema KJ. La exposición a campos magnéticos estáticos reproduce los efectos celulares del fármaco candidato para la enfermedad de Parkinson ZM241385. PLoS One. 5(11):e13883, 2010. (AE, CS, CC) 
ANTECEDENTES: Este estudio se inspiró en la evidencia acumulada de que la terapia magnética puede ser una opción de tratamiento viable para ciertas enfermedades. Esta premisa se basa en la capacidad de los campos de intensidad moderada (es decir, de 0,1 a 1 Tesla) de alterar las propiedades biofísicas de las bicapas lipídicas y, a su vez, modular las vías de señalización celular. En particular, los resultados previos de nuestro laboratorio (Wang et al., BMC Genomics, 10, 356 (2009)) establecieron que la exposición a campos magnéticos estáticos (SMF) de intensidad moderada alteraba los puntos finales celulares asociados con la función y la diferenciación neuronal. Sobre la base de estos antecedentes, el presente artículo investigó el SMF centrándose en el receptor de adenosina A(2A) (A(2A)R) en la línea celular de feocromocitoma suprarrenal de rata PC12 que muestra características metabólicas de la enfermedad de Parkinson (EP). METODOLOGÍA Y RESULTADOS PRINCIPALES: SMF reprodujo varias respuestas provocadas por ZM241385, un antagonista selectivo de A(2A)R, en células PC12, incluyendo flujo de calcio alterado, niveles aumentados de ATP, niveles reducidos de AMPc, producción reducida de óxido nítrico, fosforilación reducida de p44/42 MAPK, proliferación inhibida y absorción reducida de hierro. SMF también contrarrestó varios puntos finales relevantes para la EP exacerbados por el agonista de A(2A)R CGS21680 de una manera similar a ZM241385; estos incluyen reducción de la expresión aumentada de A(2A)R, reversión del eflujo de calcio alterado, amortiguación de la producción aumentada de adenosina, reducción de la proliferación mejorada y fosforilación asociada de p44/42 MAPK e inhibición del crecimiento de neuritas. CONCLUSIONES Y SIGNIFICADO: Al medirlo frente a múltiples criterios de valoración, el SMF provocó respuestas cualitativamente similares a las del ZM241385, un fármaco candidato para la EP. Siempre que los resultados in vitro presentados en este artículo se apliquen in vivo, el SMF promete ser un interesante enfoque no invasivo para tratar la EP y, potencialmente, otros trastornos neurológicos. 
(E) Xiong J, He C, Li C, Tan G, Li J, Yu Z, Hu Z, Chen F. Cambios en la densidad y morfología de las espinas dendríticas en las capas superficiales de la corteza entorinal medial inducidos por la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja. PLoS One. 20 de diciembre de 2013; 8(12):e83561. doi: 10.1371/journal.pone.0083561. eCollection 2013. (AS, CE, MC) 
En el presente estudio, investigamos los efectos de la exposición crónica (14 y 28 días) a un campo magnético de frecuencia extremadamente baja (ELM) de 0,5 mT 50 Hz sobre la densidad y la forma de las espinas dendríticas en las capas superficiales de la corteza entorinal medial (MEC). Realizamos una tinción de Golgi para revelar las espinas dendríticas de las neuronas principales en ratas. Los resultados mostraron que la exposición a ELM indujo una disminución en la densidad de espinas en las dendritas de las neuronas estrelladas y las dendritas basales de las neuronas piramidales tanto a los 14 días como a los 28 días, lo que se debió en gran medida a la pérdida de las espinas delgadas y ramificadas. La alteración en la densidad de espinas en forma de hongo y rechonchas después de la exposición a ELM fue específica del tipo de célula. Para las neuronas estrelladas, la exposición a ELM aumentó ligeramente la densidad de espinas rechonchas a los 28 días, mientras que no afectó la densidad de espinas en forma de hongo al mismo tiempo. En las dendritas basales de las neuronas piramidales, observamos una disminución significativa en la densidad de espinas en forma de hongo solo en el último momento posterior a la exposición al ELM, mientras que la densidad de espinas rechonchas se redujo a los 14 días y se restableció parcialmente a los 28 días posteriores a la exposición al ELM. La reducción inducida por la exposición al ELM en la densidad de espinas en las dendritas apicales de las neuronas piramidales solo se observó a los 28 días, lo que refleja la vulnerabilidad distintiva de las espinas en las dendritas apicales y basales. Teniendo en cuenta que los cambios en el número y la forma de las espinas están involucrados en la plasticidad sináptica y que el MEC es una parte de la red neuronal que está estrechamente relacionada con el aprendizaje y la memoria, estos hallazgos pueden ser útiles para explicar el deterioro inducido por la exposición al ELM en las funciones cognitivas. 
(E) Yi G, Wang J, Wei X, Deng B, Tsang KM, Chan WL, Han C. Efectos de campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja en la respuesta de un modelo de neurona basado en conductancia. Int J Neural Syst. 2014 Feb; 24(1):1450007. doi: 10.1142/S0129065714500075. Publicado electrónicamente el 11 de diciembre de 2013.
(CS, AE, EE) 
Para proporcionar información sobre la modulación de la actividad neuronal por el campo magnético (MF) de frecuencia extremadamente baja (ELF), presentamos un modelo de neurona basado en la conductancia e introducimos el MF sinusoidal ELF como una entrada de voltaje aditivo. Al analizar los tiempos de pico y la frecuencia de pico, se observa que las neuronas con patrones de pico distintos exhiben diferentes propiedades de respuesta en presencia de exposición al MF. Para las neuronas con picos tónicos, las perturbaciones de la exposición al MF en los tiempos de pico se maximizan en los armónicos de la frecuencia de pico intrínseca neuronal, mientras que se maximizan en los armónicos de la frecuencia de ráfaga para las neuronas con picos de ráfaga. A medida que aumenta la intensidad del MF, las perturbaciones también aumentan. En comparación con los picos tónicos, la dinámica de ráfaga es menos sensible a las perturbaciones de la exposición al MF ELF. Además, la exposición al MF ELF es más propensa a perturbar los tiempos de pico neuronal en relación con la frecuencia de pico. Nuestro hallazgo sugiere que la resonancia puede ser uno de los mecanismos neuronales subyacentes a los efectos moduladores de las MF de ELF de baja intensidad sobre las actividades neuronales. Los resultados destacan los impactos de la exposición a las MF de ELF sobre la actividad neuronal a nivel de célula individual, y demuestran que varios factores, incluidas las propiedades de las MF de ELF y las características de activación neuronal, podrían determinar el resultado de la exposición. Estos conocimientos sobre el mecanismo de exposición a las MF pueden ser relevantes para el diseño de protocolos de estímulo magnético de múltiples intensidades, e incluso pueden contribuir a la interpretación de los efectos de las MF sobre los sistemas nerviosos centrales.
(NORDESTE) Zhang C, Li Y, Wang C, Lv R, Song T. La exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja parece no tener efecto sobre la patogénesis de la enfermedad de Alzheimer en ratas con sobrecarga de aluminio. PLoS One. 12 de agosto de 2013;8(8):e71087. doi: 10.1371/journal.pone.0071087. eCollection 2013. (AS, CE, BE, MC, ND)
el campo magnético de frecuencia extremadamente baja ( ELF -MF) tiene una relevancia patogénica potencial para la enfermedad de Alzheimer (EA). Sin embargo, la evidencia que confirma esta función sigue sin ser concluyente. El tratamiento crónico con Al se ha identificado como un factor que contribuye al deterioro de la función cognitiva en la EA. Este estudio tiene como objetivo examinar si el ELF-MF y el Al tienen efectos sinérgicos en la patogénesis de la EA mediante la investigación de los efectos del ELF-MF con o sin tratamiento crónico con Al en ratas SD. MÉTODOS:
Las ratas Sprague-Dawley (SD) fueron sometidas a uno de los siguientes tratamientos: tratamiento simulado (grupo control), Al oral (grupo Al), ELF-MF (100 µT a 50 Hz) con Al oral (grupo MF+Al), o ELF-MF (100 µT a 50 Hz) sin Al oral (grupo MF). RESULTADOS: Después de 12 semanas de tratamiento, los grupos de tratamiento con Al oral (grupos Al y MF+Al) mostraron deterioro del aprendizaje y la memoria, así como características morfológicas, incluyendo pérdida de células neuronales y alta densidad de amiloide-β (Aβ) en el
	hipocampo y corteza cerebral.
	EL
	El tratamiento con F-MF sin Al no mostró ningún efecto significativo sobre

	Patogénesis de la enfermedad de Alzheimer. El tratamiento con ELF -MF+Al no provocó más daño que el tratamiento con Al.

	CONCLUSIONES: Nuestros resultados no mostraron evidencia de ninguna asociación entre
	DUENDE
	-MF

	La exposición (100 µT a 50 Hz) y la exposición a AD y ELF -MF no influyen en la patogénesis.


de AD inducida por sobrecarga de Al. 
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I. INTRODUCCIÓN
 
La barrera hematoencefálica
 
Algunos órganos de importancia crucial para el funcionamiento de nuestro cuerpo están protegidos de la exposición a compuestos potencialmente nocivos en la sangre. Así, el cerebro, los ojos (que son protuberancias del cerebro), los testículos y los folículos de los ovarios tienen barreras especiales entre los capilares y el tejido. En el cerebro normal, el paso de compuestos a través de esta barrera, la barrera hematoencefálica (BHE), está muy restringido.
 
La BHE es una barrera hidrofóbica formada por las células endoteliales vasculares de los capilares del cerebro con uniones estrechas entre ellas que no dejan aberturas entre el lumen del vaso y el cerebro circundante. La existencia de la BHE en los mamíferos se descubrió a finales del siglo XIX.
el siglo XIX , el bacteriólogo alemán Paul Ehrlich y su alumno Edwin Goldman descubrieron que, cuando inyectaba colorantes en la circulación sanguínea sistémica, el tejido cerebral no absorbía nada de la tinción. La existencia de una barrera que rodeaba el tejido cerebral en el lugar de los microvasos cerebrales parecía ser una explicación lógica de estos hallazgos.
 
Existe evidencia científica de que la BHE existe no sólo en vertebrados, sino también en insectos (1), crustáceos y moluscos cefalópodos (como la sepia) (2) y en elasmobranquios (peces cartilaginosos como los tiburones) (3) y hélices (caracoles terrestres) (4), manteniendo la integridad iónica del fluido de baño neuronal.
 
La barrera hematoencefálica parece estar presente en etapas muy tempranas del desarrollo fetal. Además, en una etapa temprana, parece existir una barrera de líquido cefalorraquídeo que excluye la proteína del líquido cefalorraquídeo (LCR) del espacio extracelular del cerebro (5).
  
Anatomía y fisiología de la BBB
 
Las uniones estrechas de la BHE están compuestas por proteínas de unión estrecha (ocludina, claudina y zonula occludens, donde la zonula occludens es la proteína de membrana periférica intracelular que ancla la claudina y la ocludina al citoesqueleto de actina (6). Una parte importante es la unión de las proteínas claudina en membranas opuestas, donde la claudina-5 en particular es crucial en la BHE (7). Los astrocitos rodean la superficie externa de las células endoteliales con protuberancias, llamadas pies terminales, y están implicados en el mantenimiento, la regulación funcional y la reparación de la BHE. Los astrocitos forman una conexión entre el endotelio y las neuronas y constituyen una segunda barrera para las moléculas hidrófilas (ver Figura 1).
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Fig. 1. La barrera hematoencefálica de los mamíferos
 
 
Otras estructuras accesorias periendoteliales de la BHE incluyen los pericitos y una membrana basal bicapa que rodea las células endoteliales y los pericitos. La membrana basal (lámina basal) sostiene la superficie ablumenal del endotelio y puede actuar como una barrera para el paso de macromoléculas. Los pericitos son un tipo de macrófagos, que expresan marcadores de macrófagos con capacidad para la fagocitosis, pero también para la presentación de antígenos. De hecho, los pericitos, que cubren alrededor del 25% de la superficie capilar (8), parecen estar en condiciones de contribuir significativamente a los mecanismos inmunológicos del sistema nervioso central (SNC) (9). Los pericitos también tienen otras funciones: con su capacidad de contractilidad parecen servir como un equivalente del músculo liso, y a través de la regulación de las células endoteliales mantienen la estabilidad de los vasos sanguíneos (9). Además, los pericitos parecen estar muy involucrados en muchas enfermedades, tanto infecciosas como autoinmunes, y también en otras enfermedades como el Alzheimer por la producción de amiloide. Además, al regular su permeabilidad vascular, se supone que los pericitos desempeñan un papel importante en las enfermedades inflamatorias (9).
 
Fisiológicamente, la microvasculatura del sistema nervioso central (SNC) difiere de la de los órganos periféricos. Se caracteriza no solo por sus uniones estrechas, que sellan los contactos de célula a célula entre células endoteliales adyacentes, sino también por el bajo número de vesículas pinocíticas para el transporte de nutrientes a través del citoplasma endotelial y su falta de fenestraciones, y el número cinco veces mayor de mitocondrias en las células endoteliales de la BHE en comparación con los endotelios musculares en ratas (10). Todo esto habla a favor de un transporte transcapilar dependiente de la energía. Estas propiedades de membrana descritas anteriormente de la BHE controlan el intercambio bidireccional de moléculas entre la circulación general y el sistema nervioso central. Mediante al menos cuatro mecanismos, las células endoteliales controlan directamente el flujo de solutos hacia el parénquima cerebral. En primer lugar, las uniones estrechas y el bajo número de vesículas pinocíticas garantizan que las proteínas no puedan pasar libremente al parénquima cerebral.
En segundo lugar, los solutos que no son altamente solubles en lípidos, o que no se unen a transportadores selectivos con alta afinidad, quedan excluidos del libre intercambio. Mediante esta solubilidad en lípidos, el dióxido de carbono y el oxígeno, entre muchos otros, pueden entrar en el líquido intersticial cerebral de forma pasiva, mientras que el paso de, por ejemplo, azúcares y muchos aminoácidos, depende de otros mecanismos activos. En tercer lugar, la BHE tiene capacidad para metabolizar ciertos solutos, como fármacos y nutrientes (11). En cuarto lugar, los transportadores activos mantienen los niveles de ciertos solutos en valores específicos dentro del líquido intersticial cerebral, lo que es posible gracias al transporte activo en contra de los gradientes de concentración. Estos sistemas enzimáticos se distribuyen de forma diferente entre las membranas luminales y ablumenales de las células endoteliales, adquiriendo así las propiedades de polaridad de la BHE. Por ejemplo, la Na + -K + -ATPasa se encuentra en la membrana antiluminal (12).
 
Se ha propuesto que el transporte activo a través de los capilares cerebrales podría ser el mecanismo más importante para la regulación del medio interno dentro del parénquima cerebral. También se ha propuesto que este mecanismo, que requiere energía para funcionar correctamente, podría ser el más sensible a la enfermedad y que la interferencia con este transporte activo podría desempeñar un papel importante en la disfunción neurológica observada en muchos trastornos metabólicos (12).
 
Es importante tener información sobre las posibles diferencias entre el homo y otros mamíferos.
El cerebro de los mamíferos en general parece tener una anatomía uniforme de sus componentes de la BHE preservada a través de la evolución, y se dispone de muy poca información sobre las diferencias entre las especies de mamíferos. Sin embargo, recientemente se han publicado observaciones muy interesantes. Los humanos han desarrollado astrocitos protoplásmicos que son más grandes (27 veces más grandes en volumen) y mucho más elaborados que sus contrapartes de roedores. Estos astrocitos residen cerca de los vasos sanguíneos, y sus prolongaciones contribuyen a la BHE (13). Cuando se comparan las patas terminales de los astrocitos protoplásmicos humanos y de roedores, se muestra que casi todos los astrocitos de ambas especies entran en contacto con la vasculatura, pero en el cerebro humano, las patas terminales abarcan completamente los vasos mientras que los astrocitos de roedores forman rosetas de patas terminales alrededor de la vasculatura. Sin embargo, el número de mitocondrias es igualmente abundante en las patas terminales humanas y de roedores (14).
 
Son pocas las comparaciones entre especies de mamíferos en lo que respecta a las funciones enzimáticas en la BHE. Se describen similitudes: ratón vs. humano (15) y rata vs. humano (16), mientras que se demuestran diferencias entre la BHE de roedores y perros, lo que lleva a la conclusión de que la BHE canina puede ser preferible a la de la rata como modelo para estudios de transporte de glucosa relevantes para el cerebro humano (17).
 
En resumen, la BHE actúa como un sistema regulador que estabiliza y optimiza el entorno fluido del compartimento intracelular del cerebro (18-20). La BHE intacta protege al cerebro de daños, mientras que la BHE disfuncional permite la entrada de moléculas hidrófilas normalmente excluidas al tejido cerebral. Esto podría provocar edema cerebral, aumento de la presión intracraneal y, en el peor de los casos, daño cerebral irreversible.  
 
 
 
II. ALTERACIÓN DE LA BARRERA HEMATOENCEFÁLICA
 
La permeabilidad selectiva normal de la BHE puede verse alterada en diversas patologías, como las convulsiones epilépticas (21) o la hipertensión extrema (22), y también las aperturas transitorias de la BHE pueden provocar daños permanentes en los tejidos (22). Teniendo en cuenta la consiguiente fuga de sustancias de la circulación sanguínea al tejido cerebral, las sustancias nocivas pueden alterar el equilibrio celular en el tejido cerebral y, en el peor de los casos, incluso pueden pasar sustancias cancerígenas al tejido cerebral. También se ha demostrado que se observa una mayor permeabilidad de la BHE en casos de estrés oxidativo (23), en los que se ha demostrado que la disfunción de la BHE y la neurodegeneración están mediadas a través de un mecanismo de excitotoxicidad por el activador tisular del plasminógeno de la serina proteasa, con NO y ONOO como mediadores posteriores .
(23).
 
La apertura de la barrera hematoencefálica puede tener efectos perjudiciales y, puesto que desde hace décadas se ha demostrado que los campos electromagnéticos tienen la capacidad de aumentar la permeabilidad de esta barrera, en la sociedad se está produciendo un importante debate con una intensidad cada vez mayor. A continuación, intentamos aclarar el estado actual de la evidencia disponible en este campo.
  
Estudios tempranos
 
En los primeros estudios sobre los efectos de los campos electromagnéticos de baja intensidad en la barrera hematoencefálica (BHE), se inyectaron diversos compuestos por vía intravenosa, seguido de una exposición a los campos electromagnéticos y comparaciones de la penetración en el tejido cerebral entre animales simulados y expuestos.
 
Frey et al. (25) encontraron aumentos en la permeabilidad de la BHE de ratas a la fluoresceína después de 30 min de exposición a ondas pulsadas y continuas (CW) a 1,2 GHz con densidades de potencia promedio de 0,2 mW/cm 2 . Se hicieron observaciones similares en un estudio con 180 animales por Oscar y Hawkins (26). La exposición de ratas anestesiadas durante 20 min a 1,3 GHz de campos electromagnéticos pulsados con densidades de potencia promedio de 0,3 mW/cm 2 resultó en fugas de 14C-manitol, dextrano e inulina al tejido cerebral cerebeloso, así como fugas de inulina y dextrano de los capilares al tejido hipotalámico y medular. Además, se investigó la permeabilidad de la BHE al manitol en ratas no anestesiadas, que fueron expuestas a radiación pulsada o exposición simulada durante 20 min. Los animales fueron sacrificados en diferentes intervalos de tiempo después de la exposición. Se observó permeabilidad de la BHE en los grupos sacrificados 8 min y 4 h después de la exposición, pero en un grado mucho menor en aquellos sacrificados después de 8 h. Finalmente, se encontró que la permeación de manitol a través de la BHE era una función muy definida de los parámetros de exposición, como la densidad de potencia, el ancho de pulso y el número de pulsos por segundo. Sin embargo, en estudios posteriores, Oscar et al. (27) enfatizaron que los cambios de la permeabilidad de la BHE después de la exposición a microondas podrían explicarse en parte por un aumento del flujo sanguíneo cerebral local. De acuerdo con esto, concluyeron que sus hallazgos iniciales (26) podrían ser de menor magnitud de lo que se pensó originalmente (Tabla 1).
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 Efectos de la radiación de radiofrecuencia/microondas sobre la barrera hematoencefálica: resumen de estudios previos
 
Tabla 1. Permeabilidad de la barrera hematoencefálica tras la exposición a campos electromagnéticos (de Nittby et al. (24))
	Modulación EMF de referencia	
Frecuencia, pulsos por
	(MHz) 	segundo
(páginas por página)
	Duración
de
exposición
	RAE
(W/kg)
	Efecto sobre
Buenas noches
¿permeabilidad?
	Total
número
de animales incluidos
En el estudio
	Efecto trazador o estudiado
	Observación

	Hallazgos del Grupo Lund
	
	
	
	
	
	

	Salford y otros, 1994
	915
	CW y modulado por pulsos con frecuencias de repetición de 8,
16, 50 y
200 /s
	2 horas
	0,016-5
Peso en libras
	Sí
	246
pescador
344 ratas
	Extravasación de albúmina
	 

	Persson y otros, 1997
	915
	217, 50 Hz y CW
	2-960 minutos
	0,0004-0,95
Peso en libras
	Sí
	1002 pescador
	Extravasación de albúmina
	 



	
	
	
	Promedio de cuerpo entero
	
	344 ratas
	

		Salford y 	915
al. 2003
	GSM
	2 horas
	0,002-0,2
Peso en libras
	Sí
		 	Extravasación de albúmina y
neuronas oscuras
	El efecto se observó 50 días después de la exposición.

	Eberhardt y col. 2008
	GSM
	2 horas
	0,0002-0,2
Peso en libras
	Sí
	96 Pescador
344 ratas
	Extravasación de albúmina y neuronas oscuras
	Albúmina
Extravasación 14 días después de la exposición, neuronas oscuras 28 días después de la exposición.

	Exposición al teléfono móvil
	
	
	
	
	
	
	

		Fritze y otros 	900
1997
	GSM
	4 horas
	0,3 a 7,5
Peso en libras
	Sí
	 
	Albúmina
	La extravasación de albúmina solo se informó para valores SAR de 7,5 W/kg

		Töre y otros 	900
2001
	GSM
	2 horas
	0,12; 0,5 y 2,0
Peso en libras
	Sí
	70
Sprague-
Dawley
	Fuga de albúmina, observada con proteínas marcadas con fluoresceína
	Extravasación de albúmina a valores SAR


de 0,5 y 2,0
Peso en libras
	Neubauer y otros, 1990
	2450
	100 páginas por segundo
	30-120 min Promedio 2 	Sí
	 	Complejo rodamina-ferritina
	Sin fugas a 1 W/kg con exposición a corto plazo de 15 min.

	
	
	
	
	Peso en libras
	
	

	Tsurita y otros.
2000
	1439
	TDMA
	1 hora diaria, durante 2 o 4 semanas
	Promedio 	No
cuerpo entero 0,25 W/kg; pico en el cerebro de 2
Peso en libras
	36 	Azul Evans, albúmina
Sprague-Dawley
ratas
	 

	Kuribayashi y otros, 2005
	1439
	TDMA, 50
Páginas
	90 minutos diarios, durante 1 a 2 semanas
	Promedio 	No
densidades de potencia cerebral de
2 o 6 W/kg; promedio para todo el cuerpo
0,29 o 0,87
Peso en libras
	40 Fischer Tres genes relacionados con BBB;
344 ratas 	FICT-dextrano y albúmina
extravasación
	 



	Finnie y otros.
2001
	898.4
	GSM
	1 hora
	Entero-
cuerpo de 4
Peso en libras
	No
	60 ratones
	Extravasación de albúmina
	 

	Finnie y otros.
2002
	900
	GSM
	1 hora diaria, 5 días a la semana para
104 semanas
	Promedio de cuerpo entero
0,25; 1,0;
2.0 y 4.0
Peso en libras
	No
	207 ratones
	Extravasación de albúmina
	 

	Franke y otros.
2005b
	1800
	GSM
	1 a 5 días
	Promedio 0,3
Peso en libras
	No
	 
	Permeación de sacarosa
	Modelo in vitro de BHE

	Schirmacher y otros, 2000
	1800
	GSM
	4 días
	Promedio 0,3
Peso en libras
	No
	 
	Permeación de sacarosa
	Modelo in vitro de BHE

	Franke y otros.
2005a
	1966
	Sistema de transmisión multifrecuencia (UMTS)
	1 a 3 días
	Promedio 1,8
Peso en libras
	No
	 
	Permeación de sacarosa y albúmina
	Modelo in vitro de BHE

	Cosquer y otros 2450
2005
 
	500 páginas por segundo
	45 minutos
	Promedio de cuerpo entero
2 W/kg
	No
	Ratas
	Extravasación de metilbromuro de escopolamina
	Investigación indirecta de la apertura de BBB por
Rendimiento en el laberinto de brazos radiales



	Exposición a RF de otros tipos
	
	
	
	
	

		Frey y otros 	1200
1975
	1000 pps y CW
	30 minutos
	0,2
mW/ cm2 
	Sí
		Fluoresceína en ratas	
	 

		Oscar y 	1300
Hawkins
1977
	50-1000 páginas por segundo
	20 minutos
	0.3
mW/ cm2 
	Sí
	180 ratas Wistar
	Fuga de manitol, dextrano e inulina
	 

		Preston y 	2450
al. 1979
	En sentido contrario
	30 minutos
	0,1 – 30
mW/ cm2 
	No
	Ratas
	Manitol
	 

	Merritt y otros.
1978
	1200 y
1300
	1000 pps y CW
	30 minutos
	2-75 mW/ cm2 y
0,1-50
mW/ cm2 
	No
	Sprague Dawley
ratas
	Fluoresceína, manitol, serotonina.
	Se intentó replicar los hallazgos de Frey et al.
(1975) y
Oscar y
Hawkins
(1977)

	Ward y otros.
1982
	2450
	En sentido contrario
	30 minutos
	10-30 mW/ cm2 
	No
	Ratas
	Sacarosa e inulina
	 

	Barrio y
Alí 1985
	1700
	CW y
1000 páginas por segundo
	30 minutos
	0,1 W/kg
	No
	Ratas
	Sacarosa e inulina
	 

	Albert y
	2450
	En sentido contrario
	2 horas
	2,5 W/kg
	Sí
	80 Peroxidasa de rábano picante chino
	Reversible

	Kerns 1981
	
	
	
	
	hámsteres
	proceso sin permeación de HRP después de 1-2 recuperaciones

	Gruenau y otros 1982
	2800
	CW y 500 30 min
	1-40
mW/ cm2 
	No
	31 ratas 	Sacarosa
	 

	
	
	Páginas
	
	
	
	
	

	Lin y Lin
1980
	2450
	500
	20 minutos
	0,04-80
Peso en libras
	No
	Ratas Wistar Evans azul y sodio
	 

	
	
	
	
	
	
	
	fluoresceína
	

	Lin y Lin
1982
	2450
	25-500
	5-20 minutos
	0,04-240
Peso en libras
	No
	51 ratas Wistar
	Azul Evans
	Buenas noches
permeabilidad solo a SAR de 240 W/kg, lo que es un efecto térmico

	Goldman y otros, 1984
	2450
	500
	 
	240 W/kg
	No
	 
	Rubidio-86
	Permeabilidad de la BHE inducida por hipertermia

	Williams y otros, 1984a
	2450
	En sentido contrario
	30-180 minutos 4-13 W/kg
	No
	32 pescador
344 ratas
	Fluoresceína
	Buenas noches
permeabilidad


Sólo en
niveles hipertérmicos > 41  C
	Williams y 	col. 1984b
	En sentido contrario
	30-180 minutos 4-13 W/kg
	No
	20 Pescador
344 ratas
	Programa de recursos humanos
	 

	Williams y 	col. 1984c
	En sentido contrario
	30-90 minutos 	13 W/kg
	No
	24 Pescador
344 ratas
	Sacarosa
	 

	Williams y 	col. 1984d
	En sentido contrario
	30-180 minutos 4-13 W/kg
	No
	66 pescador
344 ratas
	Fluoresceína, HRP, sacarosa
	Buenas noches
permeabilidad solo a temperaturas cerebrales >
40 ° C

	Quock y otros 2450
1986
	En sentido contrario
	10 minutos
	24 W/kg
	 
	Ratones
	Domperidona
	Buenas noches
permeabilidad debido al aumento de temperatura

	Quock y otros 2450
1987
	En sentido contrario
	10 minutos
	24 W/kg
	 
	Ratones
	Domperidona
	Buenas noches
permeabilidad


debido al aumento de temperatura

	Moriyama y otros, 1991
	2450
	En sentido contrario	 
	 	 
	21 Sprague HRP-Dawley
ratas
	Buenas noches
permeabilidad debido al aumento de temperatura

	Nakagawa y otros, 1994
	2450
	En sentido contrario	 
	 	 
	Monos japoneses	
	Buenas noches
permeabilidad debido al aumento de temperatura
 
 

	Exposición a resonancia magnética 
	
	Magnético	 
campo
	
	

	Escalofríos y otros, 1987
	 
	 
	23 minutos
	0,15 T campo magnético estático Sí
	 
	Programa de recursos humanos
	Procedimiento estándar de resonancia magnética

	Preston y otros, 1989
	 
	 
	23 minutos
	4,7 T estática 	Sin campo magnético
	Ratas
	Sacarosa
	Procedimiento estándar de resonancia magnética

	Prato y otros.
	65
	 
	23 minutos x 2
	0,15 T estática Sí
	43
	Dietilentriaminopentaacético RMN estándar

	1990
	
	magnético
campo
	
	Sprague Dawley
ratas
	ácido (DTPA)
	procedimiento

	Prato y otros.	  
1994
	23 minutos x 2
	1,5 T magnético estático
campo
	Sí
	50 ratas
	 
	Procedimiento estándar de resonancia magnética

	Garber y otros.	 
1989
	 
	0,3-0,5 T estática
magnético
campo
	Sí
	Ratas
	Manitol
	Procedimiento estándar de resonancia magnética

	Adzamli y otros	  
al. 1989
	 
	 
	No
	 
	 
	Procedimiento estándar de resonancia magnética

	Exposición a ELF 
	
	
	
	
	
	

	Öztas y otros 	50
2004
	8 horas 	0,005T
diariamente durante 21 días
	Sí
	34 ratas Wistar
	Evans-azul
	Buenas noches
alteración en ratas diabéticas, pero no en
normoglucemia
C ratas
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En un intento de repetir los hallazgos de Oscar y Hawkins (26), Preston et al. (28) no encontraron ningún aumento en la captación de 14C-manitol en ratas anestesiadas después de la exposición a 2450 MHz CW durante 30 min a densidades de potencia de 0,1 a 30 mW/cm2 . Preston et al. concluyeron además que la mayor permeabilidad de la BHE, que habían observado Oscar y Hawkins (26) en el cerebelo y el bulbo raquídeo, posiblemente había sido malinterpretada y no se debía a la exposición a los CEM. Más bien, se suponía que los cambios en el flujo sanguíneo y la entrada o salida de agua eran responsables de la permeabilidad de la BHE en estas partes caudales del cerebro. Además, otros intentos, realizados por Merritt et al. (1978) (29), de replicar los hallazgos de Oscar y Hawkins de 1977, dieron como resultado la conclusión de que no se podía repetir los hallazgos iniciales. Merritt et al. (29) intentaron replicar también los hallazgos de Frey et al. (25), pero informaron que no se observaron cambios.
 
Sin embargo, Frey comentó esto en un artículo de 1998, donde señaló que, de hecho, el análisis estadístico realizado por el editor y revisor de los datos del estudio de Merritt et al. proporcionó una confirmación de los hallazgos de Frey et al. (25) (30).
 
Ward et al. no encontraron ninguna alteración en la permeación de la BHE de la 14C-sacarosa y la 3H-inulina.
(31) después de la exposición de ratas anestesiadas a CW a 2450 MHz durante 30 min a densidades de potencia de 0, 10, 20 o 30 mW/cm 2 después de la corrección por efectos térmicos. De manera similar, Ward y Ali (32) no observaron permeabilidad después de la exposición a 1,7 GHz a SAR de 0,1 W/kg, utilizando la misma duración de exposición y trazadores inyectados que Ward et al. (31). Gruenau et al. (33) también informaron la ausencia de permeabilidad de la BHE inducida por EMF, después de la inyección de 14C-sacarosa en ratas conscientes y exposición de 30 min a energía pulsada (2,8 GHz a 0, 1, 5, 10 o 15 mW/cm 2 ) u onda continua (2,8 GHz, 0, 10 o 40 mW/cm 2 ).
 
Albert y Kerns (34) demostraron la permeabilidad de la BHE inducida por los campos electromagnéticos al exponer a hámsteres chinos no anestesiados a ondas de choque de 2450 MHz durante 2 h a una SAR de 2,5 W/kg. En un tercio de los animales expuestos se observó una mayor permeabilidad de la BHE a la peroxidasa de rábano picante (HRP) y las células endoteliales de estos animales irradiados tenían un número 2-3 veces mayor de vesículas pinocíticas con HRP que los animales sometidos al tratamiento simulado. El mecanismo de permeabilidad de la BHE parecía ser reversible, ya que los animales a los que se les permitió recuperarse durante 1 o 2 h después de la exposición a los campos electromagnéticos casi no tenían permeabilidad a la HRP. En este estudio se incluyó un total de 80 animales.
 
 
Dependencia de la temperatura
 
En estudios posteriores, se prestó más atención a los efectos de la hipertermia, resultante de la exposición a altos niveles de SAR, sobre la permeabilidad de la BHE.
 
Un estudio que correlacionó los cambios de la permeabilidad de la BHE con la cantidad de energía de microondas absorbida por Lin y Lin (35), utilizando azul de Evans y fluoresceína sódica como indicadores de la permeabilidad de la BHE, mostró que 20 minutos de exposición a 2450 MHz de ratas Wistar anestesiadas no causaron alteración de la permeabilidad de la BHE incluso a valores de SAR de 80 W/kg. Cabe destacar que la misma falta de alteración se observó también a valores de SAR más bajos, hasta 0,04 W/kg. En estudios posteriores del mismo grupo (36), no se pudo observar permeabilidad de azul de Evans después de la exposición a
RF de 2450 MHzB durante 5 a 20 minutos cuando los valores SAR oscilaban entre 0,04 y 200 W/kg. No fue hasta que
Se aplicó un valor SAR de 240 W/kg, con el consiguiente aumento de la temperatura cerebral a 43 ºC, y aumentó la permeabilidad de la BHE. Estas observaciones de aumentos demostrables de la permeabilidad de la BHE asociados con hipertermia intensa inducida por microondas fueron respaldadas por otro estudio realizado por el mismo grupo (37).
 
En una serie de exposiciones a campos electromagnéticos a 2450 MHz de onda continua, Williams et al. (38-40) concluyeron que el aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica podría no explicarse por la exposición a microondas, sino más bien por aumentos de temperatura y artefactos derivados de la técnica, como el aumento del volumen sanguíneo cerebral y una reducción de la excreción renal del trazador. Se encontraron niveles significativamente elevados de fluoresceína sódica (38) solo en los cerebros de ratas conscientes que se volvieron considerablemente hipertérmicas por exposición al calor ambiental durante 90 minutos o a energía de microondas de onda continua a 2450 MHz durante 30 o 90 minutos, pero esto fue a valores altos de SAR, 13 W/kg, mucho más allá del límite de la ICNIRP de 2 W/kg (41), y no comparables con los experimentos realizados por, entre otros, nuestro grupo, como se describe a continuación.
 
Con más investigaciones en el área de la permeabilidad de la BHE inducida por los campos electromagnéticos, se hizo evidente que con la exposición a campos electromagnéticos de alta intensidad que resulta en el calentamiento del tejido, la permeabilidad de la BHE depende de la temperatura (42). Por lo tanto, se comprendió la importancia de diferenciar entre los efectos térmicos y no térmicos sobre la integridad de la BHE. Esta es la razón por la que los estudios con aumentos de la permeabilidad de la BHE debido a la exposición a valores de SAR muy por encima de los niveles de exposición recomendados (43-46) deben considerarse desde otro punto de vista, en comparación con aquellos que se centran en los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos.
 
 
Estudios continuos: resonancia magnética y permeabilidad de la barrera hematoencefálica
 
Tras el aumento del uso de la resonancia magnética (RM), se investigaron más a fondo los efectos de la radiación de la RM sobre la permeabilidad de la BHE. La RM implica la exposición simultánea de los sujetos a un campo estático de alta intensidad, un campo de radiofrecuencia y un campo magnético variable en el tiempo. Shivers et al. (47) observaron que la exposición a un procedimiento de RMN clínico estándar (de aquellos días) corto (23 min) a 0,15 Tesla (T) aumentó temporalmente la permeabilidad de la BHE a la peroxidasa de rábano picante (HRP) en ratas anestesiadas. La microscopía electrónica reveló que esto se debía a un transporte mediado por vesículas amplificado de HRP a través del endotelio de los microvasos, hasta la lámina basal ablumenal y el compartimento extracelular del parénquima cerebral. Este transporte mediado por vesículas también incluía canales transendoteliales. Sin embargo, no se observó ningún paso del trazador a través de uniones estrechas interendoteliales interrumpidas.
 
Durante los siguientes años, más grupos estudiaron los efectos de la exposición a la MRI en la permeabilidad de la BHE mediante la inyección de trazadores radiactivos en ratas. Uno apoyó (48) mientras que otros contradijeron (49, 50) los hallazgos iniciales hechos por Shivers et al. (47). Garber et al. expusieron ratas a procedimientos de MRI a 1,5, 0,5 y 0,3 T con RF de 13, 21 y 64 MHz, respectivamente (48). La concentración de manitol cerebral aumentó significativamente a 0,3 T y 0,5 T, pero no a 1,5 T. No se encontró ninguna disminución en la concentración plasmática de manitol de los animales expuestos a MRI y, por lo tanto, los autores concluyeron que los efectos de las energías asociadas a la MRI en el transporte de manitol no ocurren de manera medible en el cuerpo y podrían ser más específicos de la vasculatura cerebral. Preston et al. (50) no encontraron una permeación significativa de la sacarosa 14C transportada por la sangre al parénquima cerebral en ratas anestesiadas sometidas a 23 min de resonancia magnética a 4,7 T y radiofrecuencias a 12,5 kHz. Sin embargo, los autores señalaron que si el efecto de la resonancia magnética era focal y se encontraban recuentos excesivos de trazadores solo en sitios restringidos, podría haber habido una extravasación de sacarosa inducida por la resonancia magnética que no se detectó, debido a la preponderancia de recuentos de tejido normales. Cuando Preston et al. (50) compararon la falta de fuga de la BHE en su estudio con la fuga inducida por la resonancia magnética que habían observado Shivers et al. (47), también concluyeron que ciertas características de los campos eléctricos y magnéticos, que estaban presentes en el estudio de Shivers et al. pero no en su propio trabajo, podrían haber sido críticas para los efectos observados.
 
En 1990, el grupo Shivers-Prato presentó estudios adicionales (51) y el grupo pudo ahora respaldar cuantitativamente sus hallazgos iniciales, en una serie de 43 ratas Sprague-Dawley. La permeabilidad de la BHE al ácido dietilentriaminopentaacético (DTPA) aumentó en ratas después de dos exposiciones secuenciales de 23 minutos a la resonancia magnética a 0,15 T. Se sugirió que el aumento de la permeabilidad de la BHE podría ser el resultado de una estimulación de endocitosis mediada por un campo magnético variable en el tiempo. Además, el aumento de la permeabilidad de la BHE podría explicarse por aumentos inducidos por la exposición del Ca 2+ intracelular en las células endoteliales vasculares. Dado que el Ca 2+ es un mediador intracelular, los aumentos de la permeabilidad de la BHE podrían posiblemente iniciarse de esta manera. Unos años más tarde, en una serie de 50 ratas, el grupo Shivers-Prato también descubrió que la permeabilidad de la BHE en ratas también se altera con la exposición a la resonancia magnética a 1,5 T durante 23 minutos en 2 sesiones de exposición posteriores (52).
  
Estudios del Grupo Lund
 
Dos de nosotros encontramos estas observaciones muy interesantes:
· El neurocirujano (LGS) espera utilizar las posibles aplicaciones de los campos electromagnéticos para hacer que la barrera hematoencefálica (BHE) sea más penetrable para la quimioterapia, con el fin de tratar los cánceres cerebrales de manera más eficaz. Una BHE intacta impide el paso de los agentes quimioterapéuticos, lo que permite que las células cancerosas se escondan detrás de la BHE.
 
· El radiofísico (BRRP) interesado en los posibles efectos adversos de la técnica de resonancia magnética.
 
Después de una visita al grupo de Shivers en Londres, Ontario, en 1988, comenzamos a trabajar en Lund en 1988, estudiando los efectos de la resonancia magnética en el cerebro de ratas y encontramos, mediante el uso de Azul de Evans, la misma permeabilidad aumentada sobre la BHE para la albúmina (53).
 
Este trabajo se continuó separando los componentes del campo de la resonancia magnética: radiofrecuencia, campo magnético ondulante y campo magnético estático. Dado que la radiofrecuencia resultó ser el componente más eficiente de la resonancia magnética, los siguientes estudios se centraron principalmente en los efectos de la radiofrecuencia. Con el objetivo de investigar la situación real, se utilizaron sustancias endógenas que circulan de forma natural en los vasos de los animales. En consonancia con esto, se realizó un seguimiento de la fuga de albúmina y también de fibrinógeno a través de la barrera hematoencefálica tras la identificación de la albúmina con anticuerpos de conejo (ver Figuras 2 y 3) y fibrinógeno antihumano de conejo.
 
 

Figura 2. Extravasación de albúmina en el cerebro de ratas (material de Persson et al. 1997) (54). Izquierda: cerebro de control con tinción de albúmina en el hipotálamo, que sirve como control incorporado del método de tinción, ya que el hipotálamo carece de BHE, y una tinción ocasional.
Derecha: Cerebro de rata expuesta a EMF, con múltiples focos de albúmina positivos.
 
 

Figura 3. Extravasación de albúmina alrededor de los vasos del cerebro de una rata expuesta a EMF.
 
 
El trabajo de Blackman et al. (55, 56) sentó las bases para los estudios sobre la modulación de frecuencia de 16 Hz y sus armónicos de 4 y 8 Hz. Una onda portadora de 915
Se utilizó MHz. Por sugerencia de Östen Mäkitalo (Telia), un pionero en el desarrollo de teléfonos móviles, que introdujo la modulación de 50 Hz (DUX) y 217 Hz (GSM) en los nuevos sistemas de comunicación inalámbrica digital, también incluimos estas frecuencias. Esto coincidió con los primeros resultados del estudio BBB que se publicaron en 1992-1994 (57-59).
 
El resultado de nuestro trabajo continuo, que comprende más de 1000 animales, con exposición tanto a ondas de choque como a ondas moduladas pulsadas, en la mayoría de los casos con una duración de 2 h, mostró que había una diferencia significativa entre la cantidad de extravasación de albúmina en los animales expuestos en comparación con los controles. En el grupo expuesto, el 35-50% de los animales tenían una BHE alterada, como se vio por la cantidad de pérdida de albúmina, mientras que la pérdida correspondiente en los animales expuestos simuladamente fue solo del 17% (para los resultados, consulte la Figura 4) (54).
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Figura 4. Puntuación de extravasación de albúmina como resultado de la exposición a campos electromagnéticos (resultados del estudio de Persson et al. (54)).
 
El hecho de que los animales de control expuestos a la terapia simulada también muestren cierta cantidad de extravasación de albúmina (ver Figura 4), probablemente se deba a nuestros métodos muy sensibles para el examen histológico inmunológico. Sin embargo, es difícil explicar el hecho de que, aunque todos los animales de la serie de 1997 eran ratas Fischer 344 consanguíneas, solo uno de cada dos animales, como máximo, mostró una pérdida de albúmina después de la exposición a los campos electromagnéticos. La pregunta, qué podría proteger al 50% restante de los animales expuestos de la alteración de la BHE, es muy intrigante. Cabe señalar que en nuestra gran serie, solo en un solo animal se ha observado una pérdida de fibrinógeno (54).
 
Otra conclusión del estudio de 1997 es que el número de fugas patológicas en los animales expuestos es más frecuente y también más grave por animal en comparación con los controles. Se trata de una observación interesante, ya que la opinión predominante es que los campos electromagnéticos modulados por pulsos son más potentes a la hora de provocar efectos biológicos.
 
En una reevaluación estadística de nuestro material publicado en 1997, donde sólo se incluyen ratas expuestas con una rata de control no expuesta emparejada, encontramos que para la frecuencia de modulación más interesante 217 Hz, es decir, la de GSM, a valores SAR de 0,2 a 4 mW/kg 48 ratas expuestas tuvieron una fuga de albúmina significativamente mayor (p < 0,001) en comparación con sus 48 controles emparejados. Por otro lado, los valores SAR de 25-50 mW/kg no dieron una diferencia significativa entre 22 ratas expuestas y sus controles emparejados (prueba de rangos de Wilcoxon, valor p bilateral)
(60).  
 
En todos nuestros estudios anteriores demostramos la extravasación de albúmina inmediatamente después de la exposición, como se describió anteriormente. En años posteriores hemos realizado una serie de experimentos en los que se permitió que los animales sobrevivieran durante 7 días (61), 14 días, 28 días (62) o 50 días (63) después de una única exposición de 2 horas a la radiación de un teléfono móvil GSM. Todos fueron expuestos en células TEM a una onda portadora de 915 MHz, como se describe a continuación. La potencia máxima de salida del teléfono móvil GSM introducido en las células TEM fue de 1 mW, 10 mW, 100 mW y 1000 mW por célula, respectivamente, para los animales que sobrevivieron 7, 14 y 28 días, lo que dio como resultado una SAR media de cuerpo entero de
0,12 mW/kg, 1,2 mW/kg, 12 mW/kg y 120 mW/kg para cuatro grupos de exposición diferentes
Valores SAR de 2, 20 y 200 mW/kg durante 2 horas para los animales que sobrevivieron 50 días.
 
La extravasación de albúmina a través de la barrera hematoencefálica después de la exposición al GSM parecía depender del tiempo, con un aumento significativo de la albúmina en el parénquima cerebral de las ratas que habían sobrevivido durante 7 y 14 días, pero no en las que sobrevivieron 28 días. Después de 50 días, la extravasación de albúmina aumentó significativamente de nuevo, con focos positivos de albúmina alrededor de los vasos sanguíneos más finos en la materia blanca y gris de los animales expuestos.
 
En relación con el paso de la albúmina a través de la barrera hematoencefálica, la albúmina también se propagó al tejido cerebral circundante. Se observó un aumento significativo de la captación de albúmina en el citoplasma de las neuronas en los animales expuestos al GSM que sobrevivieron 7 y 14 días después de la exposición, pero no en los que sobrevivieron 28 o 50 días.
 
Captación neuronal
La albúmina extravasada se difundió rápidamente hasta concentraciones que se podían demostrar con precisión mediante inmunohistoquímica y más allá de ellas. Sin embargo, la fuga inicial de albúmina al tejido cerebral (observada en cuestión de horas en aproximadamente el 40 % de los animales expuestos en nuestros estudios anteriores) probablemente inició un círculo vicioso de mayor apertura de la barrera hematoencefálica. 
 
Se ha postulado que la albúmina es la neurotoxina más probable en el suero (64). Hassel et al.
(65) han demostrado que la inyección de albúmina en el parénquima cerebral de ratas produce daño neuronal. Cuando se infunden 25 μl de albúmina de rata en el neoestriado de la rata, 10 y 30, pero no 3 mg/ml de albúmina provocan la muerte de las células neuronales y un daño axonal grave. También provocan una fuga de albúmina endógena en el área del daño neuronal y alrededor de ella. La albúmina en la dosis de 10 mg/ml es aproximadamente equivalente al 25% de la concentración sérica.
Es menos probable que la pérdida de albúmina demostrada en nuestros experimentos alcance localmente tales concentraciones. Sin embargo, hemos visto que en los animales que sobrevivieron 28 y 50 días después de 2 horas de exposición a GSM, hubo una incidencia significativamente mayor de daño neuronal en comparación con los controles simulados. En cambio, en los animales que sobrevivieron 7 y 14 días, no se observó tal aumento de daño neuronal.
 
En el estudio de supervivencia de 50 días después de la exposición, una exposición de 2 h a GSM con valores SAR de 200, 20 y 2 mW/kg resultó en un daño neuronal significativo (p = 0,002) en los cerebros de ratas de los animales expuestos en comparación con los controles 50 días después de la ocasión de exposición (Salford et al., 2003)(63). Hemos seguido esta observación, como se mencionó anteriormente, en un estudio en el que se sacrificaron 96 animales 14 y 28 días respectivamente después de una exposición durante 2 h a los campos electromagnéticos de teléfonos móviles GSM con valores SAR de 0 (controles), 0,12, 1,2, 12 y 120 mW/kg. Se observa un daño neuronal significativo después de 28 días y una fuga de albúmina después de 14. Nuestros hallazgos pueden apoyar la hipótesis de que la fuga de albúmina al cerebro es la causa del daño neuronal observado después de 28 y 50 días (62).
 
Las neuronas dañadas en los estudios mencionados anteriormente tomaron la forma de las llamadas neuronas oscuras. Se han propuesto tres características principales de las neuronas oscuras dañadas (66): (i) contornos celulares irregulares, (ii) mayor densidad de cromatina en el núcleo y el citoplasma y (iii) núcleo teñido de forma intensa y homogénea. Las neuronas oscuras dañadas encontradas en los animales que sobrevivieron 50 días se investigaron en busca de signos de marcadores apoptóticos, pero no encontramos tinción positiva para Caspasa-3, un marcador de apoptosis (Bexell et al. resultados no publicados). Sin embargo, la fuga de albúmina en el neuropilo en relación con la exposición a los campos electromagnéticos podría iniciar otros procesos nocivos, que conducen a la formación de las neuronas oscuras.
 
 
Un grupo en Turquía realizó experimentos similares. Sin embargo, Ilhan et al. (67) también examinaron los presuntos efectos protectores del antioxidante Ginko biloba (Gb). Se expuso a unas 22 ratas Wistar hembras a una señal electromagnética GSM de campo cercano de 900 MHz durante 1 hora al día durante 7 días. En el grupo GSM solamente, el examen patológico reveló neuronas oscuras dispersas y agrupadas en todas las ubicaciones, pero especialmente en la corteza, el hipocampo y los ganglios basales, mezcladas entre neuronas normales. Una prueba no paramétrica combinada para los cuatro grupos reveló que las distribuciones de las puntuaciones diferían significativamente entre el grupo de control y el grupo de exposición GSM solamente (p < 0,01).
 
Estudio a largo plazo, incluidos estudios de memoria y comportamiento.
En un estudio reciente a largo plazo de nuestro laboratorio, las ratas fueron expuestas a radiación GSM 2 horas semanales durante 55 semanas (dos grupos de exposición diferentes con 0,6 mW/kg y 60 mW/kg al inicio del período de exposición). Después de esta exposición prolongada, se evaluaron el comportamiento y la memoria de los animales expuestos. Mientras que el comportamiento de los animales no se vio afectado, las ratas expuestas a GSM tuvieron una memoria episódica significativamente deteriorada en comparación con los controles simulados (68). Después de la finalización de estas pruebas, es decir, 5-7 semanas después de la última exposición, los animales fueron sacrificados por fijación de perfusión. La extravasación de albúmina, un indicador de fuga de BHE, aumentó en aproximadamente 1 animal en cada grupo de ratas expuestas a GSM bajo, expuestas a GSM alto, expuestas simuladamente y control de jaula. Aproximadamente el 40 % de los animales tuvieron daño neuronal. La tinción GFAP, como indicador de la reacción glial, reveló resultados positivos en el 31-69 % de los animales de los diferentes grupos y el producto de agregación lipofuscina aumentó en el 44-71 % de los animales de los diferentes grupos. Con la tinción Gallyas (dirigida a las estructuras del citoesqueleto), no se observaron cambios. Al comparar los resultados entre los diferentes grupos, resultó que no hubo diferencia estadísticamente significativa para ninguno de estos parámetros debido a la exposición al GSM (69). Al comparar estos hallazgos con los de los animales que habían sido expuestos solo una vez durante 2 horas, parece probable que durante las 55 semanas de exposición repetida, la fuga de albúmina en una etapa inicial del período experimental podría haber sido absorbida después de algún tiempo, y que en un momento determinado, pero desconocido, durante este período de exposición prolongado de más de 1 año, podría haberse activado algún proceso de adaptación. Sin embargo, esto no pudo compensar las alteraciones cognitivas, demostradas por las pruebas de memoria episódica.
 
 
Células TEM
 
En la mayoría de nuestros estudios, la exposición de los animales a campos electromagnéticos se ha realizado en cámaras de transmisión electromagnética transversal (células TEM, ver Figura 5) (53, 54, 59, 61-63, 6871). Se sabe que estas células TEM generan campos electromagnéticos uniformes para mediciones estándar. Cada célula TEM tiene dos compartimentos, uno encima y otro debajo del tabique central. Por lo tanto, se pueden exponer dos animales a la vez. Los animales no están anestesiados durante toda la exposición. Dado que pueden moverse y girar en las células TEM a su gusto, el componente de inmovilización inducida por estrés (descrito por Stagg et al. (72)) se minimiza de manera efectiva. A través de nuestros estudios, hemos llegado a la conclusión de que la cantidad de fuga de albúmina no se ve afectada por el sexo de los animales ni por su ubicación en los compartimentos superior o inferior de las células TEM.
The TEM cell
 

Figura 5. Células TEM para exposición a EMF.
 
 
 
Microondas moduladas GSM-1800 y CW en una cámara anecoica 
 
En Lund también hemos utilizado una cámara anecoica para estudios sobre microondas de un teléfono móvil GSM-1800 real, que se amplificaron y transfirieron a una antena dipolo en la cámara anecoica. La potencia de salida se varió para estudiar el efecto de varios valores de SAR. En una serie de 65 ratas expuestas durante 2 h con 1800-GSM a SAR: 0,027 mW/kg, y 12 ratas expuestas durante 2 h con onda continua, encontramos un aumento significativo de la fuga de albúmina (ver figura 6) en comparación con 103 ratas de control (p<0,03 y p<0,02, respectivamente). (Resultados no publicados).
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Figura 6.
Fuga patológica alrededor de los vasos sanguíneos demostrada mediante inmunotinción contra albúmina. Rata Fischer 344 expuesta durante 2 h a 1800 GSM a SAR: 0,027 mW/kg 
  
Otros estudios sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica, centrados en los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia del tipo emitido por los teléfonos móviles
 
Con el uso creciente de teléfonos móviles, se ha prestado mucha atención a los posibles efectos sobre la permeabilidad de la BHE, después de la exposición al tipo de campos electromagnéticos de radiofrecuencia emitidos por los diferentes tipos de teléfonos móviles.
 
Fritze et al. (73) han repetido nuestros hallazgos iniciales de fuga de albúmina con la exposición de ratas a 900 MHz durante 4 h a densidades de potencia cerebral que oscilaban entre 0,3 y 7,5 W/kg. Se observó extravasación de albúmina en el tejido cerebral, con una diferencia significativa entre los controles y las ratas expuestas, informada para 7,5 W/kg, que es un nivel térmico. Sin embargo, la prueba de probabilidad exacta de Fisher (bilateral) realizada sobre los resultados informados revela una diferencia significativa (p < 0,01, prueba de probabilidad exacta de Fisher) para el grupo de nivel subtérmico (SAR 0,3 W/kg más 1,3 W/kg, en comparación con los animales de exposición simulada y de control en jaula), donde en total 10 de los 20 animales mostraron una o más extravasaciones directamente después de la exposición (Salford et al. (20)).
 
Otro grupo, que trabaja en Burdeos y está dirigido por el profesor Pierre Aubineau, también ha demostrado evidencias de pérdida de albúmina en ratas expuestas durante 2 horas a 900 MHz a valores SAR no térmicos, utilizando proteínas marcadas con fluoresceína. Los resultados fueron presentados en dos reuniones por Töre et al.
(74, 75). Los hallazgos son muy similares a los de nuestro grupo, descritos anteriormente.
En la reunión de BEMS en 2002 en la ciudad de Quebec, Canadá, el grupo Aubineau-Töre presentó los resultados de la exposición a campos electromagnéticos GSM-900 con valores SAR de 0,12, 0,5 y 2,0 W/kg. Se incluyeron en el estudio setenta ratas Sprague-Dawley. Además de ratas normales expuestas a GSM y ratas normales expuestas a GSM, también se incluyeron ratas sometidas a inflamación neurogénica crónica de la duramadre, inducida por ganglionectomía cervical superior simpática bilateral. Se midió la presión arterial durante la exposición, y Töre et al. (74, 75) concluyeron que las variaciones de presión (100–130 mmHg) estaban muy por debajo de esos límites, que se consideran compatibles con una apertura de la BHE de ratas. Para inducir la apertura de la BHE en ratas, la presión arterial debe alcanzar valores de 170 mmHg, según Töre et al. (74,
75) Con un SAR de 2 W/kg se observó una marcada permeabilización de la BHE, pero también con un valor SAR más bajo de 0,5 W/kg, la permeabilización, aunque algo más discreta, estaba presente alrededor de los vasos sanguíneos intracraneales, tanto los de las meninges como los del parénquima cerebral.
Al comparar los animales que habían sido sometidos a ganglionectomía con los otros animales, Töre et al. hicieron una observación interesante: como se esperaba, la extravasación de albúmina fue más prominente en las ratas simpatectomizadas expuestas simuladamente en comparación con las ratas expuestas normales. Esto se debió al hecho de que las ratas simpatectomizadas estaban en un estado propenso a la inflamación crónica con hiperdesarrollo de estructuras proinflamatorias, como las entradas parasimpáticas y sensoriales, así como los mastocitos, y cambios en la estructura de los vasos sanguíneos. Tal estado propenso a la inflamación tiene un efecto bien conocido en la fuga de la BHE. Sin embargo, al comparar las ratas simpatectomizadas expuestas simuladamente con las ratas simpatectomizadas expuestas a GSM, se observó un aumento notable en la fuga de albúmina en las ratas simpatectomizadas expuestas a GSM en comparación con las ratas simuladas. En las ratas simpatectomizadas expuestas a GSM, tanto las áreas cerebrales como la duramadre mostraron niveles de pérdida de albúmina similares a los observados en los controles positivos después del choque osmótico. De hecho, se debería prestar más atención a este hallazgo, ya que implica que la sensibilidad a la permeabilidad de la BHE inducida por los campos electromagnéticos depende no solo de las densidades de potencia y las modulaciones de la exposición, sino también del estado de salud inicial del sujeto expuesto.
 
En ratas, Neubauer et al. (76) también observaron la captación de un complejo de rodamina-ferritina administrado sistémicamente a través de la BHE, después de la exposición a campos electromagnéticos pulsados de 2,45 GHz a densidades de potencia promedio de 2 W/kg. Los autores observaron que la magnitud de la permeabilidad de la BHE dependía de la densidad de potencia y la duración de la exposición. La exposición a una densidad de potencia menor (1 W/kg) y una duración más corta de la exposición (15 min) no alteró la permeabilidad de la BHE, en comparación con densidades de potencia mayores (SAR 2 W/kg) y una duración más larga de la exposición (30-120 min). Los microtúbulos parecieron desempeñar un papel vital en la permeabilidad de la BHE observada, ya que el tratamiento con colchicina, que inhibe la función microtubular, resultó en un bloqueo casi completo de la captación de rodamina-ferritina. Se supuso que el mecanismo subyacente a la fuga observada estaba correlacionado con el transporte de tipo pinocítico.
 
En otros estudios, no se ha observado ningún efecto de la exposición a campos electromagnéticos en la integridad de la barrera hematoencefálica. En una serie de 36 animales, Tsurita et al. (77) no observaron extravasación de albúmina sérica a través de la barrera hematoencefálica, con una exposición a campos electromagnéticos de 1.439 MHz durante 1 h al día durante 2 o 4 semanas (dosis de energía corporal media de 0,25 W/kg). Sin embargo, en este pequeño material, solo 12 animales en total estuvieron expuestos a campos electromagnéticos (6 ratas expuestas durante 2 semanas y 6 ratas expuestas durante 4 semanas). Además, Kuribayashi et al. (78) encontraron que no había interferencias con la función de la barrera hematoencefálica de las ratas después de una exposición a 1.439 MHz durante 90 min/d durante 1–2 semanas a densidades de potencia cerebral medias de 2 o 6 W/kg. En el estudio se incluyó un total de 40 animales.
 
Finnie et al. (79) llegaron a la conclusión de que la exposición a campos electromagnéticos en una serie de 60 ratones no produjo ningún aumento de la fuga de albúmina a través de la barrera hematoencefálica. Con la exposición de todo el cuerpo de los ratones a campos electromagnéticos GSM-900 durante 1 h a una SAR de 4 W/kg o con una exposición simulada, no se observó ninguna diferencia en la extravasación de albúmina entre los diferentes grupos. Además, se incluyeron en el estudio controles de jaulas de libre movimiento y, curiosamente, no hubo ninguna diferencia significativa entre estos ratones no sujetos en comparación con los animales expuestos a campos electromagnéticos y a la exposición simulada. Por lo tanto, los autores concluyeron que no hubo efectos de confinamiento del módulo de exposición relacionados con el estrés en la permeabilidad de la barrera hematoencefálica.
 
Finnie et al. (80) continuaron investigando los efectos de exposición más duraderos. En una serie de experimentos, un total de 207 ratones fueron expuestos 60 minutos diarios, 5 días a la semana durante 104 semanas a SAR corporales promedio de 0,25, 1,0, 2,0 y 4,0 W/kg. Esto condujo a una pequeña alteración de la BHE, como se vio por el uso de albúmina endógena como trazador vascular. Sin embargo, debe agregarse que los autores no realizaron análisis estadísticos para evaluar la fuga de albúmina a través de los pequeños vasos del cerebro. En una respuesta a la correspondencia en la misma revista
(81), los autores presentaron los datos originales del estudio a largo plazo en una tabla, de la cual se puede concluir que se observaron vasos con fugas de albúmina no leptomeníngeos en unos pocos animales expuestos a la vergüenza, y en un tercio de los animales en el grupo de 0,25 W/kg y en menor medida en los grupos de SAR más altos.
 
El hecho de que algunos grupos de investigación observen fugas o transporte de albúmina a través de la barrera hematoencefálica tras la exposición a campos electromagnéticos y otros no, ha dado lugar a un intenso debate entre los investigadores, pero también en la sociedad, que está desconcertada por los resultados divergentes. En 2003, tuvo lugar una importante concentración de los grupos de investigación implicados en el estudio de los efectos de la barrera hematoencefálica en el Schloss Reisensburg (Alemania), donde se debatieron los enfoques técnicos en los estudios de los efectos de la barrera hematoencefálica. Dos investigadores de renombre mundial en el campo de la barrera hematoencefálica, el Dr. David Begley del Kings College de Londres y el Prof. Olaf Poulsen de Copenhague (Dinamarca), presidieron la reunión FGF/COST 281 de Reisensburg, del 2 al 6 de noviembre. Hicieron la declaración final como resumen de la reunión: "Parece claro que los campos de radiofrecuencia pueden tener algunos efectos sobre los tejidos". La declaración se hizo en gran medida sobre la base de los resultados concordantes del grupo de Burdeos, representado por el Prof. Aubineau, y el grupo de Lund, representado por el Prof. Salford y el Prof. Persson.
 
Los exámenes histopatológicos de los cerebros no son sencillos. Algunos laboratorios que han intentado replicar nuestros estudios no han podido demostrar la fuga de albúmina. Recientemente hemos tenido problemas con la tinción de albúmina debido al cambio de proveedores de avidina, biotina, suero y anticuerpos. Los núcleos hipotalámicos laterales en la proximidad inmediata del tercer ventrículo son bien conocidos por su BHE normalmente insuficiente. Esto ha servido como un control incorporado de la tinción adecuada de albúmina en todos nuestros experimentos desde 1990. En nuestro estudio sobre los efectos combinados de RF y ELF-EMF, por primera vez, no pudimos demostrar la extravasación de albúmina en el hipotálamo basal. No fue hasta nuestro tercer intento con nuevo material de tinción, que obtuvimos nuestro control positivo y también pudimos demostrar la fuga de albúmina en los cerebros expuestos (61).
 
Los efectos biológicos de la exposición a RF dependen de muchos parámetros, como el nivel de potencia media y las variaciones temporales de la potencia (82), y de si se realizan experimentos in vivo o in vitro. En la situación in vivo, diferentes tipos de animales, y también el mismo tipo de animales pero de diferentes razas, pueden reaccionar de manera diferente. Puede que no sean necesariamente los campos de RF más fuertes los que den lugar a los efectos biológicos más obvios (54, 63). En muchos casos, los campos electromagnéticos débiles y ajustados con precisión tienen la función biológica más importante; dos ejemplos de esto son la comunicación celular y el plegamiento de proteínas. Parece bastante probable que en diferentes configuraciones experimentales y en diferentes organismos vivos, la señal tenga que ajustarse a diferentes propiedades para causar algún efecto. Esto podría explicar en parte por qué, en algunos casos, hay efectos bastante obvios de la exposición a RF, mientras que en otros, no se pueden ver tales efectos.
 
 
Otros estudios sobre la permeabilidad de la BHE y el daño neuronal 
 
Como se ha mencionado anteriormente (p. 26), Ilhan et al. (67), en 2004 informaron de daños neuronales en ratas Wistar hembra, que habían estado expuestas a una señal electromagnética GSM de campo cercano de 900 MHz durante 1 h al día durante 7 días. Encontraron neuronas oscuras dispersas y agrupadas en la corteza, el hipocampo y los ganglios basales, mezcladas con neuronas normales. Una prueba no paramétrica combinada para los cuatro grupos reveló que las distribuciones de las puntuaciones diferían significativamente entre el grupo de control y el grupo de exposición solo a GSM (p < 0,01).
 
Más tarde, Masuda et al. (83) intentaron replicar los hallazgos de nuestro grupo sobre la extravasación de albúmina y las neuronas oscuras. Se expusieron ratas F344 (n=64) a señales de 915 MHz durante 2 horas (SAR de 0, 0,02, 0,2 y 2 W/kg), y se investigó la extravasación de albúmina y las neuronas oscuras 14 y 50 días después de la exposición. No se observó extravasación de albúmina, ni en las ratas de control ni en las expuestas, y no se pudo encontrar ninguna diferencia en la aparición de neuronas oscuras debido a la exposición a los campos electromagnéticos. Una diferencia interesante en comparación con los estudios de Salford et al. mencionados anteriormente fue que los animales, después de la fijación por perfusión, se dejaron en un almacenamiento a 4ºC durante 18 horas antes de extraerles el cerebro. La pregunta es si esto podría haber llevado a la dilución de la muy sensible extravasación de albúmina, que a menudo es más pronunciada en los órganos circunventriculares en comparación con los extravasados cerebrales (comunicaciones personales con nuestro neuropatólogo Arne Brun). Esto podría explicar el hecho de que no se observó extravasación de albúmina ni en los animales de control de la jaula, ni en los animales simulados ni en los animales expuestos al GSM.
 
Otro estudio realizado por Mason y su grupo en el Laboratorio de Investigación de la Fuerza Aérea Brooks, en San Antonio, también intentó confirmar nuestros hallazgos de extravasación de albúmina utilizando el mismo tipo de células TEM para la exposición a campos electromagnéticos (84), aunque los parámetros de exposición fueron algo diferentes con una exposición de solo 30 minutos, incluyendo solo ratas macho de la cepa Fischer 344 CD-VAF y utilizando solo el compartimento superior de las células TEM. La exposición se realizó a valores de SAR de cuerpo entero de 0,002 a 20 W/kg. Con respecto a la acumulación de albúmina extracelular, los resultados no se analizaron formalmente, motivados por puntuaciones demasiado bajas de albúmina. Con respecto a la captación de albúmina intracelular, no se informó de ninguna diferencia significativa entre los diferentes grupos. Sin embargo, como se presenta en el artículo de McQuade et al. (84), al SAR más bajo de 1,8 mW/kg a 16 Hz, de 33 ratas expuestas, 11 tuvieron 2 o 3 positividades (33% de los animales) y 22 no tuvieron ninguna o 1 positividad. En los animales simulados, el 18% fueron positivos y entre los controles de jaula solo el 12%. Estos resultados recuerdan el trabajo previo del grupo de Lund que informó que el 17% de los animales simulados tuvieron alguna fuga de albúmina, mientras que solo como máximo el 50% de los animales idénticos e igualmente manipulados, pero expuestos a RF mostraron extravasación de albúmina (60).
 
En un tercer estudio que tenía como objetivo replicar los hallazgos de Lund sobre las neuronas oscuras, un grupo de Burdeos (85) expuso ratas Fischer 344 de 14 semanas de edad (que, sin embargo, estaban sujetas en una configuración de exposición tipo cohete) a la señal GSM-900 durante 2 h a varios SAR promediados en el cerebro (0, 0,14 y
2,0 W/kg). Se incluyeron ocho ratas en cada uno de estos grupos.
La pérdida de albúmina y la degeneración neuronal se evaluaron 14 y 50 días después de la exposición. Se informó que no se observó una pérdida de albúmina estadísticamente significativa y que la degeneración neuronal evaluada utilizando violeta de cresilo o el marcador más específico Fluoro-Jade B, no fue significativamente diferente entre los grupos evaluados. Aquí queremos señalar que el grupo de Burdeos se desvía significativamente de la forma en que hemos evaluado la aparición de neuronas oscuras en los cortes de tejido. Mientras que contamos el número total de neuronas oscuras, de Gannes et al. (85) optaron por subdividir los cortes en 12 pequeñas regiones diferentes, que se compararon individualmente entre sí (fig. 3 en la publicación). Esto dio el efecto de que una clara diferencia general en el número de neuronas oscuras observadas entre los animales 50 días después de la exposición a 2 W/kg durante dos horas frente a la exposición simulada, desapareció en las estadísticas. Por el contrario, si se comparan todos los valores numéricos de las barras que representan las neuronas oscuras puntuadas observadas en cada zona y región cerebral 50 días después de la exposición a 2 W/kg con todos los de los animales del grupo control, se demuestra una diferencia altamente significativa (Kruskall-Wallis) entre los animales expuestos a 2 W/kg y los del grupo control (Mann-Whitney) p = 0,003. ¡Esto concuerda con la experiencia de Lund!
 
 
Estudios indirectos y estudios sobre la barrera hematoencefálica
 
La integridad de la barrera hematoencefálica también se ha investigado indirectamente. Cosquer et al. (86) trataron ratas con el antagonista muscarínico metilbromuro de escopolamina, que se sabe que induce alteraciones de la memoria, seguido de exposición a campos electromagnéticos a 2,45 GHz durante 45 minutos con una SAR corporal total media de 2 W/kg. Se planteó la hipótesis de que la apertura de la barrera hematoencefálica tras la exposición a campos electromagnéticos afectaba al rendimiento en un laberinto de brazos radiales. Sin embargo, no se observaron tales alteraciones y los autores concluyeron que no parecía haberse producido ninguna apertura de la barrera hematoencefálica. En concordancia con esto, no se observó ninguna extravasación de albúmina.
 
Ushiyama et al. (87) investigaron los efectos sobre la barrera hematoencefálica tras la exposición a RFEMF. Con un método de microperfusión, se recogió líquido cefalorraquídeo del cerebro de rata in vivo. Se midió la intensidad fluorescente de la albúmina FITC en el perfusado. Las ratas expuestas a RF de 1,5 GHz durante 30 min a valores de SAR de 0,5, 2,0, 9,5 W/kg para ratas adultas y
Se compararon 0,6, 2,2 y 10,4 W/kg para ratas jóvenes, respectivamente, con controles expuestos simuladamente. En estas condiciones, no se observó ningún aumento de la albúmina FITC en el líquido cefalorraquídeo de las ratas expuestas en comparación con los controles expuestos simuladamente. Se concluyó que no se observó ningún efecto sobre la función de la barrera hematoencefálica.
 
En un estudio reciente, Söderqvist et al. (88) evaluaron la permeabilidad de la barrera hematoencefálica humana después de la exposición a teléfonos móviles midiendo los niveles sanguíneos de S100B y transtiretina en voluntarios humanos. La S100B es una proteína que se une al calcio y se ha demostrado que aumenta en el suero después de un daño en la barrera hematoencefálica. La transtiretina, también conocida como prealbúmina, se sintetiza tanto en el hígado como en el plexo coroideo. Se utilizó una exposición de 30 minutos similar a la del GSM-900 a valores de SAR de 1 W/kg. No se observaron diferencias con respecto a la S100, pero la transtiretina aumentó 60 minutos después de terminar la exposición en comparación con la situación de control. También se analizaron las concentraciones de S100B y transtiretina 30 minutos antes de la provocación y después de 30 minutos de descanso, mostrando una disminución después de 30 minutos de descanso, lo que se sugirió que podría deberse a un menor estrés después de los 30 minutos de descanso. Por lo tanto, es interesante que a pesar de esta disminución, que podría deberse a la relajación, todavía se pudo medir un aumento de transtretina 30 minutos después de la exposición. También se planteó que no se podía excluir que el aumento de transtretina pudiera ser una compensación a la disminución anterior, y que serían necesarios nuevos estudios que incluyeran más participantes y también un grupo de simulación.
 
En el pasado hemos investigado si la exposición a MW, CW y a diferentes niveles de SAR podría aumentar los niveles de proteína S-100 en la sangre de una gran proporción de nuestras ratas. Pudimos concluir que no se observaron diferencias significativas (ver Figura 7 a continuación) (próxima publicación). 
[image: ]
Figura 7. S-100 en la sangre de ratas después de la exposición a EMF (que se publicará en Acta Scientiarum Lundensia). 
 
 
En otro estudio, realizado por Sirav y Seyhan (89), la exposición a campos electromagnéticos de onda continua a 900 y 1.800 MHz durante 20 minutos aumentó la permeabilidad de la barrera hematoencefálica en ratas macho, pero no en ratas hembra. Se utilizó el colorante azul de Evans, que se une a la albúmina sérica después de la inyección, para medir cuantitativamente la permeabilidad de la barrera hematoencefálica. Un punto fuerte de este estudio fue la capacidad de cuantificar objetivamente la captación del azul de Evans en el cerebro. Sin embargo, el hallazgo de que solo las ratas macho, y no las hembras, se ven afectadas, no se aborda por completo.
  
Modelos in vitro
En los últimos años, se ha incrementado el uso de modelos in vitro en la búsqueda de efectos de la exposición a campos electromagnéticos en la barrera hematoencefálica. Schirmacher et al. (90) han estudiado modelos in vitro de la barrera hematoencefálica con cocultivos de astrocitos de rata y células capilares cerebrales porcinas.
La exposición a GSM-1800 durante 4 días con una SAR media de 0,3 W/kg aumentó significativamente la permeabilidad de la sacarosa 14C en comparación con las muestras no expuestas en el modelo de BHE estudiado. Estos hallazgos no se repitieron en experimentos realizados posteriormente por el mismo grupo, después de modificaciones de su modelo de BHE in vitro (91). El modelo de BHE modificado tenía una mayor estanqueidad general. Se especuló que a una mayor permeabilidad original de la BHE, que estaba presente en el primer estudio de Schirmacher et al. (90), los cultivos eran más susceptibles a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia. Utilizando microvasculatura cerebral porcina Cultivos de células endoteliales como modelo in vitro de la BHE, sin efectos sobre la barrera Se observaron la estanqueidad, el comportamiento de transporte y la integridad de las proteínas de unión estrecha. después de la exposición a campos electromagnéticos UMTS a 1,966 GHz durante 1 a 3 días con diferentes intensidades de campo de 3,4 a 34 V/m, generando una SAR máxima de 1,8 W/kg (92).
  
En la búsqueda del mecanismo subyacente a los efectos EMF no térmicos, Leszczynski et al.
(93) observaron células endoteliales humanas, con el interesante hallazgo de que la exposición a GSM-900 durante 1 h con valores SAR de 2 W/kg resultó en cambios en el estado de fosforilación de muchas proteínas. Entre las vías afectadas, se encontró la vía de respuesta al estrés hsp27/p38MAPK, con una fosforilación transitoria de hsp27 como resultado de la exposición al teléfono móvil. Esto generó la hipótesis de que la activación de hsp27 inducida por el teléfono móvil podría estabilizar las fibras de estrés y de esta manera causar un aumento en la permeabilidad de la BHE. Además, también se sugirió que varios factores dañinos para el cerebro podrían contribuir a los efectos inducidos por el teléfono móvil observados en el cerebro y otras estructuras también.
   
Otras perspectivas sobre la importancia del BBB, incluida la situación humana
 
La BBB en el contexto de la enfermedad de Alzheimer y los hallazgos del grupo Zlokovic
 
La BHE, como se mencionó anteriormente, tiene un papel esencial para mantener una función cerebral adecuada. Como lo describe Zlokovic (94), en una revisión sobre la BHE en correlación con los trastornos neurodegenerativos, la degradación de la BHE puede deberse a la interrupción de las uniones estrechas, alteraciones de la angiogénesis o regresión vascular, hipoperfusión, respuesta inflamatoria y alteraciones del transporte de moléculas a través de la BHE (94). Además, como plantea la hipótesis de Zlokovic, esto podría contribuir a los trastornos neurodegenerativos, como la enfermedad de Alzheimer (EA), la enfermedad de Parkinson, la esclerosis múltiple y la esclerosis lateral amiotrófica.
 
En la revisión de Zlokovic (94), se presenta una vía de enfermedad neurovascular, en relación con la posible génesis de la EA, donde se sugiere que los cambios en los genes vasculares y los receptores en los capilares cerebrales y las arterias pequeñas podrían alterar las funciones de la BHE, lo que lleva a una acumulación de beta amiloide (Aβ), una respuesta neuroinflamatoria y la degradación de la BHE y, posteriormente, a la acumulación de Aβ, la pérdida de la BHE para eliminar Aβ (debido a la transmisión sináptica afectada, la lesión neuronal y el reclutamiento de microglia) y la secreción de citocinas proinflamatorias. En última instancia, se sugiere que esto conduce a la desaparición de la unidad capilar, lo que aumenta los depósitos de Aβ y la pérdida sináptica y neuronal (94).
 
Esta observación podría explicar cómo la enfermedad vascular contribuye al riesgo de enfermedad de Alzheimer (EA); la heterogeneidad de la EA; y respalda la idea de que centrarse exclusivamente en el amiloide probablemente sea decepcionante.
 
La lesión neuronal resultante de defectos vasculares que no están relacionados con la beta amiloide, pero sí con el daño que resulta de una ruptura de la barrera hematoencefálica y una reducción del flujo sanguíneo (94). Aunque la beta amiloide definitivamente tiene un papel importante en la enfermedad de Alzheimer, es muy importante investigar otras pistas, tal vez en las que la beta amiloide no esté tan centralmente involucrada.
 
La apolipoproteína E humana tiene tres isoformas: APOE2, APOE3 y APOE4. La APOE4 es un importante factor de riesgo genético para la enfermedad de Alzheimer y está asociada con la demencia del síndrome de Down y con un pronóstico neurológico desfavorable después de una lesión cerebral traumática y una hemorragia. La disfunción neurovascular está presente en portadores normales de APOE4 y en individuos con trastornos asociados a APOE4. En ratones, la falta de APOE conduce a la degradación de la barrera hematoencefálica (BHE), mientras que la APOE4 aumenta la susceptibilidad de la BHE a las lesiones. Cómo afecta el genotipo de APOE a la microcirculación cerebral sigue siendo un misterio. Utilizando diferentes ratones transgénicos APOE, incluidos ratones con ablación y/o inhibición de ciclofilina A (CypA), se ha demostrado que la expresión de APOE4 y la falta de APOE murino, pero no de APOE2 y APOE3, conduce a la degradación de la BHE al activar una vía proinflamatoria CypA-factor nuclear-kappa B-metaloproteinasa-9 de la matriz en los pericitos. Estos hallazgos sugieren que CypA es un objetivo clave para el tratamiento de la lesión neurovascular mediada por APOE4 y la disfunción y degeneración neuronal resultantes. Los datos analizados anteriormente respaldan un papel esencial de los mecanismos neurovasculares y de la barrera hematoencefálica en la contribución tanto al inicio como a la progresión de la enfermedad de Alzheimer (95, 96).
 
 
 
BBB en el contexto de la enfermedad de Alzheimer: importancia de la exposición a los campos electromagnéticos
En este contexto, los hallazgos de Arendash et al., de que los campos electromagnéticos a largo plazo redujeron la deposición de Aβ en el cerebro a través de acciones antiagregantes de Aβ en ratones con EA, son muy interesantes (97). Mori y Arendash et al. también descubrieron que la exposición a largo plazo al tratamiento con campos electromagnéticos de alta frecuencia previno el deterioro cognitivo en ratones transgénicos (Tg) con EA y mejoró la memoria en ratones normales y que se pudo observar un aumento en la actividad neuronal en los grupos expuestos a los campos electromagnéticos (98). Además, el grupo descubrió que el tratamiento con campos electromagnéticos mejora las funciones mitocondriales cerebrales en ratones Tg con EA, así como en ratones normales, y que no se pudo encontrar ningún aumento en la temperatura cerebral en relación con la exposición a los campos electromagnéticos (99). Un aspecto interesante en este contexto es el papel de las mitocondrias en muchas funciones celulares, incluida la generación de especies reactivas de oxígeno, la apoptosis y la homeostasis del Ca2 + , como mencionaron Dragicevic et al. y revisaron Nicholls (99, 100).
 
En el primer estudio mencionado por Arendash et al. (97), los ratones fueron expuestos a EMF con inicio a una edad temprana o en la edad adulta. En el grupo de edad temprana, 24 ratones fueron divididos en 4 subgrupos: n = 6 fueron controles Tg, n = 6 fueron animales Tg tratados con EMF, n = 6 fueron controles no transgénicos (NT) y n = 6 fueron animales NT tratados con EMF. 2.5, 4-5 y 6-7 meses después de la exposición diaria a EMF GSM-900 (dos sesiones diarias de 1 hora, a SAR 0.25 W/kg), los animales fueron evaluados mediante pruebas cognitivas. Al final del estudio, se evaluó Aβ en los cerebros mediante inmunohistoquímica. No se observó ningún efecto sobre las funciones cognitivas después de 2 meses de exposición. Sin embargo, para los ratones Tg+EMF con inicio de exposición a EMF a una edad temprana, la función cognitiva se mantuvo después de 6-7 meses de exposición, mientras que se deterioró en el grupo Tg. En una tarea final para ratones NT después de 7 meses de EMF, el EMF en realidad mejoró la función mnemotécnica. En el grupo de edad adulta, los animales Tg tenían funciones cognitivas deterioradas a la edad de 4 meses. Se incluyeron 28 ratones Tg y NT. Después de la exposición a EMF a largo plazo (2, 5 y 8 meses) se puso a prueba la memoria. Mientras que 2 meses de exposición a EMF no tuvieron efecto, 5 meses de exposición tuvieron efectos positivos solo en ratones NT, y 8 meses de exposición tuvieron efectos beneficiosos para los ratones Tg, con mejores resultados en el grupo Tg + EMF en comparación con los controles Tg. También los ratones NT + EMF tuvieron una función mejorada en comparación con los controles NT después de 8 meses. La tinción para Aβ reveló valores más bajos tanto en el hipocampo como en la corteza entorinal en el grupo Tg + EMF en comparación con el grupo de control Tg. El tejido hipocampal de ratones Tg se expuso a los campos electromagnéticos durante 4 días, tras lo cual se demostró que la cantidad de Aβ había disminuido en comparación con el tejido de control no expuesto. También se informó que se observó un aumento de temperatura t 1° en animales expuestos a los campos electromagnéticos durante la exposición, pero no entre las sesiones de exposición (97).
 
En el estudio de Mori y Arendash (98), n=6 ratones fueron controles Tg, portadores del mutante APPK670N, n=10 ratones fueron tratados con EMF Tg, n=4 ratones fueron controles NT y n=5 ratones fueron tratados con EMF NT. Los animales expuestos a EMF se colocaron en una jaula de Faraday, recibiendo dos períodos de 2 horas de tratamiento EMF a frecuencias GSM-900, moduladas por pulsos a SAR 0,25-1,05 W/kg. La expresión neuronal de c-Fos se tomó como un indicador de actividad neuronal. Con inmunohistoquímica, se encontró que c-Fos aumentó tanto en el grupo NT+EMF, como en el grupo Tg+EMF en la corteza entorinal. Sin embargo, sólo se analizó esta región cerebral, ya que la expresión de c-Fos era demasiado baja en otras regiones, lo que los autores plantearon como hipótesis que podría deberse a que c-Fos es un gen de respuesta temprana, y que en un momento determinado después de la estimulación, cuando se sacrificaron los animales, la expresión ya había disminuido en otras regiones, como el hipocampo. En una prueba cognitiva (laberinto en Y), se encontró que el EMF mejoró el rendimiento tanto en el grupo NT como en el grupo Tg en comparación con los controles no tratados. También debe notarse que, a pesar de los hallazgos muy interesantes, el número de animales incluidos es bastante pequeño (98).
de campos electromagnéticos y 18 FDG: estudios recientes
La cuestión de si la exposición a los campos electromagnéticos de los teléfonos móviles tiene efectos neuronales en la situación humana fue abordada recientemente por un grupo de investigación estadounidense dirigido por Volkow et al., que realizó un estudio PET sobre la captación de 18 F-fluorodesoxiglucosa ( 18 FDG) (101). Aunque también se han realizado estudios PET en humanos en correlación con la exposición a los campos electromagnéticos, el propósito de este estudio fue ampliar el material de estudio y utilizar la medida más directa del metabolismo de la glucosa cerebral mediante la captación de 18 FDG en lugar de la medida CBF (flujo sanguíneo cerebral) utilizada anteriormente, que podría ser un signo más indirecto de la actividad neuronal y también reflejar alteraciones a corto plazo (60 s) en comparación con las más duraderas observadas con 18 FDG (se sugiere que están en el rango de 30 min). La 18 FDG se transporta activamente a través de la BHE hacia las células, donde se fosforila y, entre otras cosas, se utiliza como valor pronóstico para el seguimiento de tumores cerebrales de bajo grado, donde una mayor captación en tumores previamente de bajo grado es un indicador de transformación anaplásica (para revisión del tema de la 18 FDG y los tumores cerebrales (102).
(espacio)
En el estudio de Volkow et al. (101), participaron en total 47 personas y se evaluaron los efectos de la exposición a campos electromagnéticos sobre el metabolismo de la glucosa cerebral mediante PET con inyección de 18 FDG. Las exploraciones PET se realizaron con y sin exposición a campos electromagnéticos (50 min de GSM-900 con SAR máximo de 0,901 W/kg) y los participantes desconocían la situación de exposición. Si bien el metabolismo de todo el cerebro no se vio afectado, hubo diferencias regionales en la corteza orbitofrontal derecha y la parte inferior del giro temporal superior derecho (es decir, el mismo lado en el que se colocó el teléfono móvil) con un aumento del metabolismo en la situación de exposición de aproximadamente el 7 % en comparación con el control. Hubo una correlación positiva entre la intensidad del campo E de los teléfonos y la activación cerebral. Curiosamente, se planteó la hipótesis de que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia podría aumentar la excitabilidad de las neuronas cerebrales.
 
Siguiendo el estudio de Volkow et al. (101), Kwon et al. (103) también investigaron los efectos de la exposición al GSM-900 sobre la captación cerebral de 18 FDG. Trece personas fueron expuestas al GSM-900 durante 30 minutos en el lado derecho de la cabeza, y todos los sujetos también fueron expuestos de forma simulada y no conocían la situación de exposición (valores SAR de un máximo de 0,74 W/kg en la cabeza y 0,23 W/kg en el tejido cerebral). Contrariamente a los hallazgos de Volkow et al. (101), el estudio de Kwon et al. (103) demostró una disminución de la captación cerebral de 18 FDG después de la exposición al GSM-900, con valores de captación disminuidos en la unión temporoparietal. Un análisis del volumen de interés centrado en el lóbulo temporal derecho mostró una captación disminuida de 18 FDG en la corteza temporal anteroinferior. No se encontraron efectos sobre el desempeño de la tarea, ni correlación entre la temperatura o la captación de 18 FDG (se encontró un aumento de temperatura de <0,21 °C en la piel del lado expuesto de la cabeza) (103).
 
En la situación animal, Frilot et al. investigaron el efecto de la exposición a campos magnéticos de ELF (2,5 G a 60 Hz) sobre la captación de 18 FDG en ratas, comparando la captación con y sin exposición a campos electromagnéticos. Se encontró un aumento de la captación de glucosa en el rombencéfalo cuando el campo era ortogonal al plano sagital, pero no cuando el ángulo variaba aleatoriamente entre el campo y el plano sagital. Se planteó la hipótesis de que estos efectos estaban asociados a la inducción de un campo eléctrico en la compuerta de los canales iónicos (104).
 
 
 
Posible conexión entre la fuga de la barrera hematoencefálica y la lesión de las células nerviosas
 
Se ha sugerido que la fuga de la BHE es la principal causa de la lesión de las células nerviosas, como la observada en las neuronas oscuras de ratas espontáneamente hipertensas propensas a sufrir un accidente cerebrovascular (105). Hay muchos indicios a favor de esta posibilidad. Los hallazgos paralelos en el material de Lund sobre la captación neuronal de albúmina y las neuronas oscuras pueden apoyar la hipótesis de que la fuga de albúmina al cerebro es la causa del daño neuronal observado después de 28 y 50 días. Sin embargo, debe señalarse que la conexión aún no está demostrada (Figura 8).
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Figure 8. Results from the Lund group (61-63) 
 
 

 
Además, otras moléculas no deseadas y tóxicas de la sangre pueden filtrarse al tejido cerebral en paralelo con la albúmina y concentrarse en las neuronas y las células gliales del cerebro y dañarlas. A favor de una conexión causal entre la albúmina y el daño neuronal hay una serie de experimentos realizados en ratas por otro grupo de la Universidad de Lund; la albúmina se filtra al cerebro y se observa degeneración neuronal en áreas con alteración de la barrera hematoencefálica en varios
circunstancias: después de la infusión intracarotídea de soluciones hiperosmolares en ratas (106), en la rata hipertensa propensa a sufrir un accidente cerebrovascular (105); y en la hipertensión aguda por compresión aórtica en ratas (22). Además, se ha demostrado en otros laboratorios que las convulsiones epilépticas causan extravasación de plasma en el parénquima cerebral (21), y en la situación clínica, la
Las células de Purkinje están muy expuestas a los componentes del plasma y se degeneran en pacientes epilépticos. Hay indicios de que una BHE ya alterada es más sensible a los campos de radiofrecuencia que una BHE intacta (74, 91). Otros investigadores han afirmado que la albúmina es la neurotoxina más probable en el suero (64). Se ha demostrado que la inyección de albúmina en el parénquima cerebral de ratas da lugar a daño neuronal. Cuando se infunden 25 microlitros de albúmina de rata en el neoestriado de la rata, 10 y 30, pero no 3 mg/ml de albúmina causan muerte celular neuronal y daño axonal grave (65). También causa fuga de albúmina endógena en el área de daño neuronal y alrededor de ella. Sin embargo, todavía no está claro si la fuga de albúmina demostrada en nuestros experimentos alcanza localmente tales concentraciones.
  
Posibles mecanismos
 
El análisis de microarrays de la expresión de todos los genes de las ratas en la corteza y el hipocampo, después de la exposición a radiofrecuencias GSM o exposición simulada durante 6 h, ha mostrado diferencias interesantes entre los animales expuestos y los controles, como describieron Nittby et al. (107). Los genes de interés para el transporte de membrana muestran diferencias altamente significativas. Esto puede ser importante en conjunción con nuestros hallazgos anteriores de fuga de albúmina en las neuronas alrededor de los capilares en animales expuestos. Se puede notar aquí que entre los genes significativamente alterados de estas evaluaciones, dos variantes del gen RGS4 están reguladas al alza en el tejido hipocampal de ratas expuestas en comparación con las ratas expuestas simuladas (resultados no publicados). RGS es un regulador de la señalización de la proteína G, y se ha propuesto que RGS4 podría regular la permeabilidad de la BHE en mamíferos, de una manera que corresponde al papel de su receptor acoplado a proteína G (GPCR) homólogo de Loco en el desarrollo y mantenimiento de la permeabilidad de la BHE de Drosophila (7).
 
También se ha sugerido en otros contextos que las manifestaciones de alteración de la BHE también podrían estar mediadas por la formación de radicales libres, como O 2 - , H 2 O 2 y radicales hidroxilo, que se supone que oxidan los lípidos de la membrana celular en virtud de la alta concentración de ácidos grasos poliinsaturados en estos constituyentes de la membrana (108). Como ejemplo de esto, Chan et al. (109) informaron que el tratamiento del cerebro de ratas con un sistema generador de radicales libres resultó en peroxidación lipídica y una mayor permeabilidad del azul de Evans debido a la ruptura de la barrera.
 
Recientemente se ha propuesto un mecanismo molecular detallado por medio del cual la radiación de los teléfonos móviles podría ejercer sus efectos (110). Mediante el uso de células Rat1 y HeLa, se demostró que la exposición a los campos electromagnéticos resultó en una rápida activación de las ERK/MAPK (proteína quinasa activada por mitógeno). La activación de estas ERK estaba mediada por especies reactivas de oxígeno (ROS), lo que dio lugar a una cascada de señalización que en última instancia afectaba a la transcripción, gracias al papel clave central de las ERK en las vías de señalización.
 
En la búsqueda continua de los mecanismos que se esconden tras los efectos mediados por los campos electromagnéticos, se ha estudiado su interacción con el transporte de calcio-45 en biomembranas (111) y se ha observado el eflujo de Ca2 + a través de las membranas plasmáticas en vesículas plasmáticas de espinacas expuestas a campos magnéticos de ELF (112). Con este modelo se ponen a prueba los modelos teóricos mecánicos cuánticos para la interacción entre los campos magnéticos y los sistemas biológicos. El modelo propuesto por Blanchard y Blackman (113), en el que se supone que los iones biológicamente activos pueden unirse a una proteína de canal y, de esta manera, alterar el estado de apertura de ese canal, podría confirmarse cuantitativamente. Así, la membrana es un sitio de interacción entre los campos magnéticos y la célula, y más específicamente, los canales de Ca2 + son uno de los objetivos. Más recientemente, también se han propuesto nuevos modelos para la interacción entre los campos magnéticos y los núcleos de hidrógeno.
 
+ inducido por los campos electromagnéticos a través de las membranas plasmáticas pueda tener muchos efectos diferentes sobre las células diana. Algunos agentes que aumentan la permeabilidad de la BHE actúan a través de un mecanismo contráctil que ensancha las uniones intercelulares del endotelio capilar. Un aumento del Ca2 + libre debería mediar estos cambios, lo que daría lugar a alteraciones mensurables de los niveles intracelulares de Ca2 + en las células capilares cerebrales tras la exposición a agentes que alteran la BHE (108).
 
Otra hipótesis es que las alteraciones intracelulares del Ca2 + inducidas por los campos electromagnéticos podrían afectar a los genes Ets, que son factores de transcripción expresados en diferentes tejidos (114). En este contexto, podríamos añadir que en nuestro material de expresión génica de ratas expuestas a GSM frente a ratas expuestas a un tratamiento simulado, un gen de la variante Ets está significativamente sobreexpresado en el hipocampo y un gen Ets1 está significativamente sobreexpresado en la corteza de los animales expuestos.
Permeabilidad a la barrera hematoencefálica inducida por campos electromagnéticos (CEM) con fines médicos
 
En un intento por comprender mejor los mecanismos subyacentes de los efectos de la RF, recientemente realizamos un estudio sobre la nocicepción de los caracoles, con una exposición de 1 hora a GSM-1800 del caracol terrestre H. pomatia . Esto reveló que la exposición indujo analgesia en el modelo de caracol, con una latencia de reacción significativamente mayor cuando se lo colocó sobre una placa caliente, en comparación con cuando solo se lo expuso de manera simulada. El vasto conocimiento sobre la fisiología del caracol, sus sistemas de neurotransmisión y su simplicidad en comparación con los mamíferos puede proporcionar una herramienta para continuar con éxito la búsqueda de los mecanismos detrás de los efectos del CEM GSM sobre la biología (115).
 
En un estudio reciente de Kuo et al (116), se describió cómo los campos electromagnéticos podrían utilizarse para facilitar el transporte a través de la barrera hematoencefálica. En un modelo in vitro , se cocultivaron células endoteliales microvasculares humanas con astrocitos humanos. Se probaron los efectos de los campos electromagnéticos sobre la glicoproteína P (P-gp) y las proteínas asociadas a la resistencia a múltiples fármacos (MRP) en relación con el tratamiento con fármacos antirretrovirales, donde se sabe que las MRP y la P-gp desempeñan un papel importante en la resistencia a múltiples fármacos, que se encuentra en carcinomas y terapias para la inmunodeficiencia adquirida (Kuo et al. 2012). Con frecuencias de campos electromagnéticos en aumento hasta 900 MHz (tanto 715 MHz como 900 MHz), aumentó la captación endocítica de calceína (5 mW, onda cuadrada con modulación de amplitud a 20 MHz durante 4 horas). El tratamiento con EMF también podría inhibir la expresión de MRP y P-gp después del tratamiento con medicamentos antirretrovirales, lo que indica que podría ser útil para administrar proteínas antirretrovirales al cerebro, al disminuir el eflujo de medicamentos debido a los MRP y P-gl.
 
Kuo et al. (117) también demostraron que la exposición a campos electromagnéticos (CEM) (915 MHz a 5 mW con modulación de amplitud de 20 MHz durante 4 horas) en combinación con nanopartículas lipídicas sólidas catiónicas (CSLN) podría aumentar el transporte del fármaco antirretroviral Saquinavir 22 veces a través de las células endoteliales microvasculares del cerebro humano (en comparación con un aumento de 17 veces cuando solo se utilizaron CSLN).
 
  
 
Conclusiones
 
En esta revisión, hemos informado de los resultados de la investigación de nuestro grupo durante los últimos 24 años, y de los resultados de experimentos similares, pero rara vez idénticos, de varios otros grupos en todo el mundo. Al resumir lo que hemos descrito aquí, estamos convencidos de que los campos electromagnéticos de RF tienen efectos sobre la biología, y creemos que es más probable que improbable que los campos electromagnéticos no térmicos de los teléfonos móviles y las estaciones base tengan efectos también sobre el cerebro humano. Sin embargo, en este contexto, también es importante señalar que los estudios de nuestro laboratorio, así como la mayoría de los estudios presentados anteriormente y disponibles en la literatura, se han realizado utilizando animales y no humanos. Por lo tanto, no se pueden extraer conclusiones definitivas sobre los efectos del uso del teléfono móvil sobre la BHE humana.  
 
Sin embargo, Volkow et al. (101) han realizado estudios en humanos utilizando radiofármacos sobre el metabolismo de la glucosa cerebral y, como describieron Saha et al. (118) ya en 1994, los estudios con PET o SPECT y radiofármacos se utilizan en la obtención de imágenes cerebrales .
 
Además, recientemente se ha descrito una herramienta para estudiar directamente la barrera hematoencefálica humana (119). Se basa en una metodología no radiactiva para la obtención de imágenes in vivo , no invasivas y en tiempo real de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica para fármacos convencionales, utilizando radicales nitroxilo como marcadores de espín y resonancia magnética. En este sentido, cabe mencionar, sin embargo, que la resonancia magnética tiene el inconveniente de que posiblemente influya en los resultados.
 
Con base en lo aquí presentado, consideramos que la clasificación de RFR de nivel 2B según la OMS y la IARC es adecuada en la actualidad. 
  
La pregunta de si los límites de seguridad pública y niveles de referencia existentes de la FCC/IEE y/o ICNIRP son adecuados para proteger al público no es fácil de responder.  Los estudios publicados sobre la alteración de la barrera hematoencefálica inducida por los campos electromagnéticos han arrojado resultados parcialmente contradictorios en diferentes laboratorios. Sin embargo, el hecho de que una gran cantidad de estudios muestren efectos es una advertencia importante. Esto es cierto, aunque se puede resumir que los efectos en la mayoría de los casos son débiles y se observan en aproximadamente el 40% de los animales expuestos.
  
Sin embargo, en varias publicaciones de los últimos años hemos subrayado la siguiente opinión: “ El uso intensivo de teléfonos móviles, sobre todo por parte de los jóvenes, es un grave problema. Un daño neuronal puede no tener consecuencias inmediatamente demostrables, incluso si se repite. Sin embargo, a largo plazo puede dar lugar a una reducción de la capacidad de reserva cerebral que puede revelarse por otras enfermedades neuronales posteriores o incluso por el desgaste del envejecimiento. No podemos excluir que después de algunas décadas de uso (a menudo) diario, toda una generación de usuarios, puede sufrir efectos negativos como enfermedades autoinmunes y neurodegenerativas, tal vez ya en la mediana edad ”.
 
Una observación notable, que hemos hecho en nuestros estudios a lo largo de los años, es que la exposición a densidades de potencia promedio de cuerpo entero por debajo de 10 mW/kg da lugar a una fuga de albúmina más pronunciada que densidades de potencia más altas, todo ello a niveles no térmicos. Estos valores SAR muy bajos, como 1 mW/kg, existen a una distancia de más de un metro de la antena del teléfono móvil y a una distancia de unos 150-200 m de una estación base. Además, cuando un teléfono móvil que funciona a 915 MHz (y su antena) se sostiene a 1,4 cm de la cabeza humana, los niveles SAR muy bajos de 10 mW/kg existen en partes profundas del cerebro humano, como los ganglios basales, y la densidad de potencia de 1 mW/kg y menos se absorbe en el tálamo de forma bilateral.
 
Con esta información como antecedente, es difícil recomendar límites de seguridad ya que el funcionamiento de los sistemas móviles existentes podría no permitir límites que produzcan niveles de SAR por debajo de
1 o 0,1 mW/kg en el cerebro humano, que se informa que causan una fuga patológica de la BHE y daño neuronal.
 
Los efectos demostrados sobre la barrera hematoencefálica, así como una serie de otros efectos sobre la biología (120), han suscitado preocupación científica y ansiedad pública. Corresponde a la sociedad, a nuestros políticos y también a los proveedores de tecnologías emisoras de radiofrecuencias apoyar la investigación continua para comprender la naturaleza de los efectos, neutralizarlos o al menos reducirlos.  Además, hay que tener en cuenta que los efectos demostrados en la biología también significan que podrían revelarse potenciales positivos. Esto podría ser útil en aplicaciones médicas; por ejemplo, una apertura controlada de la barrera hematoencefálica permitiría que fármacos que antes estaban excluidos alcanzaran sus objetivos dentro del tejido cerebral. 
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Tabla 1 	Resumen de 20 estudios sobre el uso de teléfonos celulares y el riesgo de tumor cerebral/neurinoma acústico
 
 
 
 
I. Introducción
 
Durante la última década, tanto en el ámbito científico como entre el público en general, se han debatido los posibles riesgos para la salud derivados de la exposición a las microondas durante el uso de teléfonos inalámbricos. El uso de teléfonos móviles ha sido motivo de especial preocupación, y en menor medida, el uso de teléfonos inalámbricos de escritorio (teléfonos inalámbricos digitales mejorados; DECT). Los países nórdicos fueron de los primeros del mundo en adoptar ampliamente el uso de estos dispositivos, probablemente gracias a las empresas de telefonía móvil como Ericsson en Suecia y Nokia en Finlandia.
 
Estos países pueden tomarse como modelos para la introducción de esta nueva tecnología en el mercado. Así, el sistema de telefonía móvil analógica (Nordic Mobile Telephony, NMT) que utiliza 450 MHz empezó a funcionar en Suecia en 1981. Primero se utilizó en automóviles con antena externa, pero a partir de 1984 aparecieron los teléfonos móviles (¡portátiles!). Este sistema todavía se utiliza en Suecia, pero solo en menor medida. El sistema NMT de 900 MHz funcionó en Suecia entre 1986 y 2000. El teléfono GSM (Global System for Mobile communication) empezó a funcionar en 1991 y es el tipo de teléfono más utilizado en la actualidad, aunque ahora se utiliza cada vez más el teléfono 3G (tercera generación de teléfonos móviles, UMTS).
 
El riesgo de tumores cerebrales ha sido motivo de especial preocupación, ya que el cerebro es el órgano más expuesto durante este tipo de llamadas telefónicas. La mayoría de los estudios sobre este tema han sido de tipo caso-control y no existen resultados de estudios de cohorte prospectivos. Sin embargo, los resultados se han visto obstaculizados por un período de inducción tumoral demasiado corto en la mayoría de los estudios o con un número limitado de usuarios a largo plazo, es decir, un tiempo de latencia > 10 años. En cuanto a la carcinogénesis, un período de latencia corto tiene un valor limitado para predecir los riesgos para la salud a largo plazo. Por lo general, se necesita un período de latencia de al menos 10 años para obtener conclusiones más firmes. Cabe señalar que para varios carcinógenos a menudo se requieren períodos de latencia más largos, como el tabaquismo y el cáncer de pulmón, el amianto y el cáncer de pulmón, las dioxinas y ciertos tipos de cáncer, etc.
 
Actualmente existen varios estudios que arrojan resultados sobre el riesgo de tumor cerebral y el uso de teléfonos móviles en sujetos con un período de latencia > 10 años. La mayoría de estos resultados se basan en números bajos, pero, sin embargo, pueden dar un patrón de aumento del riesgo. En esta revisión, analizamos todos los estudios sobre este tema que se han publicado hasta ahora. Además, presentamos un metaanálisis de los resultados de estudios con un período de latencia de al menos 10 años. Solo el grupo Hardell en Suecia ha publicado resultados también para el uso de teléfonos inalámbricos. Recientemente, el mismo grupo publicó una descripción general del uso a largo plazo de teléfonos celulares y el riesgo de tumores cerebrales, especialmente con un uso durante 10 años o más (Hardell et al 2007). A continuación, se ofrece un breve resumen de estos resultados con la adición de dos estudios más publicados después de esa revisión (Klaeboe et al 2007,
Schlehofer et al 2007). Para más detalles véase Hardell et al (2007).
 
II. Materiales y métodos
 
la base de datos Pub Med ( www.ncbi.nlm.nih.gov ) para una búsqueda actualizada de estudios publicados en esta área utilizando teléfonos móviles/celulares/inalámbricos y tumores cerebrales/neoplasias/neurinomas acústicos/meningiomas/gliomas como términos de búsqueda. También se utilizó el conocimiento personal de los estudios publicados para obtener una revisión lo más completa posible. Con respecto a varias publicaciones del mismo estudio, se utilizó la más reciente con datos relevantes. Identificamos 20 estudios para incluir. Dos eran estudios de cohorte (un estudio analizado dos veces) y 18 eran estudios de casos y controles. No se incluyeron estudios de mortalidad. Tres estudios provenían de EE. UU., cuatro de Dinamarca, uno de Finlandia, cinco de Suecia, dos de Alemania, uno del Reino Unido, uno de Japón, uno de Noruega y dos de grupos de estudio que se superponían parcialmente con los estudios mencionados anteriormente.
 
III. Resultados
 
A. Los primeros estudios suecos
El primer estudio de Hardell et al (1999, 2001) incluyó casos y controles recopilados durante 1994-96 en Suecia. Solo se incluyeron casos vivos. Se seleccionaron dos controles para cada caso del Registro de población. El cuestionario fue respondido por 217 casos (93 %) y 439 controles (94 %). En general, no se encontró asociación entre el uso del teléfono móvil y los tumores cerebrales, pero al analizar el uso del teléfono ipsilateral se observó un riesgo ligeramente mayor, especialmente para los tumores en el lóbulo temporal, occipital o temporoparietal, lo que arrojó un odds ratio (OR) = 2,4, intervalo de confianza del 95 % (IC) = 0,97-6,1 (Hardell et al 2001).
 
Hardell et al (2006a) realizaron un análisis agrupado de tumores cerebrales benignos a partir de sus dos estudios de casos y controles. Los casos se informaron a partir de registros de cáncer y los controles se basaron en la población. El cuestionario fue respondido por 1254 casos (88 %) y 2162 controles (89 %). También se evaluó el uso de teléfonos de escritorio inalámbricos. El uso de teléfonos celulares dio como resultado un OR de neurinoma acústico =
1,7, IC del 95 % 1,2-2,3 aumentando a OR = 2,9, IC del 95 % = 1,6-5,5 con un período de latencia > 10 años.
Los resultados correspondientes para los teléfonos inalámbricos fueron OR = 1,5, IC del 95 % = 1,04-2,0 y OR =
1,0, IC del 95 % 0,3-2,9, respectivamente. Con respecto al meningioma, los teléfonos celulares dieron OR = 1,1, IC del 95 % = 0,9-1,3, y los inalámbricos OR = 1,1, IC del 95 % = 0,9-1,4. Al utilizar un período de latencia de > 10 años, los OR aumentaron, para los teléfonos celulares OR = 1,5, IC del 95 % = 0,98-2,4, y para los teléfonos inalámbricos OR =
1,6, IC del 95 % = 0,9-2,8.
 
Los análisis agrupados de los dos estudios de casos y controles de tumores cerebrales malignos de Hardell et al.
(2006b) incluyeron 905 (90%) casos y se utilizó el mismo grupo de control que para los tumores benignos, 2.162 (89%) sujetos. En general, para los astrocitomas de bajo grado, los teléfonos celulares dieron OR = 1,4, IC del 95 % = 0,9-2,3 y los teléfonos inalámbricos OR = 1,4, IC del 95 % = 0,9-3,4. Los resultados correspondientes para los astrocitomas de alto grado fueron OR = 1,4, IC del 95 % = 1,1-1,8 y OR = 1,5, IC del 95 % = 1,1-1,9, respectivamente. Utilizando un periodo de latencia > 10 años se obtuvo para astrocitoma de bajo grado y uso de teléfonos celulares OR = 1.5, IC del 95 % = 0.6-3.8 (OR ipsilateral = 1.2, IC del 95 % = 0.5-5.8), y para teléfonos inalámbricos OR = 1.6, IC del 95 % = 0.5-4.6 (OR ipsilateral = 3.2, IC del 95 % = 0.6-16). Para astrocitoma de alto grado en el mismo periodo de latencia los teléfonos celulares dieron OR = 3.1, IC del 95 % = 2.0-4.6 (OR ipsilateral = 5.4, IC del 95 % = 3.0-9.6), y teléfonos inalámbricos OR = 2.2, IC del 95 % = 1.3-3.9 (OR ipsilateral = 4.7, IC del 95 % = 1.8-13).
 
B. Estudios de Estados Unidos
Muscat et al (2000) estudiaron pacientes con tumores cerebrales malignos de cinco hospitales diferentes en EE. UU. Los controles fueron pacientes hospitalizados. Estaban disponibles los datos de 469 (82 %) casos y 422 (90 %) controles. En general, no se encontró asociación, OR para teléfonos celulares portátiles fue de 0,9, IC del 95 % = 0,6-1,2, pero la duración media de uso fue corta, solo 2,8 años para los casos y 2,7 años para los controles. Para el neuroepitelioma se informó OR = 2,1, IC del 95 % = 0,9-4,7. El estudio no es concluyente ya que no había datos disponibles sobre usuarios a largo plazo ( > 10 años de período de latencia). Se obtuvo cierto apoyo de una asociación ya que de 41 tumores evaluables, 26 ocurrieron en el lado de la cabeza utilizado principalmente durante las llamadas y 15 en el lado contralateral.
 
También el estudio de Inskip et al (2001) de EE. UU. tuvo pocos usuarios a largo plazo de teléfonos móviles, solo 11 casos con glioma, 6 con meningioma y 5 con neurinoma acústico con > 5 años de uso regular. Ningún sujeto tenía > 10 años de uso. El estudio comprendió 489 (92 %) casos hospitalarios con tumores cerebrales malignos, 197 con meningioma y 96 con neurinoma acústico, y 799 (86 %) controles hospitalarios. En general, no se encontraron asociaciones significativas. Con respecto a los diferentes tipos de glioma, se encontró OR = 1,8, IC del 95 % = 0,7-5,1 para el astrocitoma anaplásico. La duración de uso > 5 años dio para el neurinoma acústico OR aumentó a 1,9, IC del 95 % = 0,6-5,9.
 
En otro estudio de Muscat et al. (2002) presentaron resultados de un estudio de casos y controles en un hospital sobre el neurinoma acústico en 90 (100 %) pacientes y 86 (100 %) controles. El uso del teléfono celular durante 1-2 años arrojó OR = 0,5, IC del 95 % = 0,2-1,3 (n = 7 casos), aumentando a OR = 1,7, IC del 95 % = 0,5-5,1 (n = 11 casos), en el grupo con un uso de 3-6 años. El uso promedio entre los casos fue de 4,1 años y entre los controles de 2,2 años.
 
C. Estudio de cohorte danés
Un estudio de cohorte basado en la población de Dinamarca sobre usuarios de teléfonos móviles entre 1982 y 1995 incluyó a más de 700.000 usuarios (Johansen et al. 2001). Se excluyó a unos 200.000 individuos porque tenían teléfonos móviles pagados por la empresa. De los abonados digitales (GSM), solo nueve casos habían utilizado el teléfono durante más de 3 años, lo que arrojó una razón de incidencia estandarizada (SIR) de 1,2, IC del 95 % = 0,6-2,3. No se informó de ningún sujeto con 10 años de uso.
 
Este estudio de cohorte se actualizó con un seguimiento hasta 2002 para la incidencia de cáncer (Schüz et al 2006). No hubo un grupo verdaderamente no expuesto para la comparación ya que una gran parte de la población utiliza teléfonos inalámbricos. Además, los suscriptores de la empresa excluidos (> 200 000 o 32 %) aparentemente estaban incluidos en la población de referencia. También hubo una distribución de sexo muy sesgada con un 85 % de hombres y solo un 15 % de mujeres en la cohorte. El SIR disminuyó significativamente a 0,95, IC del 95 % = 0,9-0,97 para todos los cánceres, lo que indica un efecto de "trabajador saludable" en el estudio. En el grupo con > 10 años desde la primera suscripción, se encontró una disminución significativa del SIR de 0,7, IC del 95 % = 0,4-0,95 para los tumores cerebrales y del sistema nervioso, lo que indica problemas metodológicos en el estudio. No se proporcionaron datos de latencia o lateralidad del uso del teléfono en relación con la localización del tumor en el cerebro. Este estudio no arrojó información sobre los efectos a largo plazo del uso de teléfonos móviles sobre la salud.
 
D. Estudio finlandés
Auvinen et al (2002) realizaron un estudio de casos y controles basado en registros sobre tumores cerebrales y de glándulas salivales en Finlandia. Se incluyeron todos los casos de personas de entre 20 y 69 años diagnosticados en 1996; 398 casos de tumores cerebrales y 34 casos de tumores de glándulas salivales. La duración del uso fue corta, para los usuarios analógicos de 2 a 3 años y para los digitales de menos de un año. No se encontró asociación para los tumores de glándulas salivales. Para el glioma se calculó OR = 2,1, IC del 95 % = 1,3-3,4 para el uso de teléfonos analógicos, pero no se encontró asociación para los teléfonos móviles digitales. Cuando se utilizó la duración del uso de teléfonos analógicos como variable continua, se encontró un mayor riesgo de glioma con OR = 1,2, IC del 95 % =
1,1-1,5 por año de uso.
 
E. Los estudios de Interphone
1. Neurinoma acústico
La parte sueca del estudio Interphone sobre el neurinoma acústico incluyó datos de exposición de 148 (93 %) casos y 604 (72 %) controles basados en la población (Lönn et al 2004). El uso de teléfonos digitales con un tiempo > 5 años desde el primer uso arrojó OR = 1,2, 95 % IC = 0,7-2,1. No se informó de ningún sujeto con uso de un teléfono digital > 10 años. Se encontró una asociación para el uso de teléfonos analógicos que arrojó para un período de latencia > 10 años OR = 1,8, 95 % IC = 0,8-4,3 que aumenta a OR = 3,9, 95 % IC = 1,6-9,5 para el uso ipsilateral.
 
En Dinamarca, el estudio Interphone incluyó 106 casos entrevistados (82 %) con neurinoma acústico y 212 (64 %) controles de la población (Christensen et al. 2004). Se encontraron tumores significativamente más grandes entre los usuarios de teléfonos celulares, 1,66 cm 3 en comparación con 1,39 cm 3 entre los no usuarios, p =
0,03. Sin embargo, el OR no aumentó significativamente, pero solo dos casos habían usado un teléfono móvil regularmente durante más de 10 años.
 
Schoemaker y otros (2005) presentaron resultados para el neurinoma acústico como parte del estudio Interphone realizado en 6 regiones diferentes en los países nórdicos y el Reino Unido, como se informó parcialmente anteriormente.
(Lönn et al 2004; Christensen et al 2004). Los resultados se basaron en 678 (82 %) casos y 3.553 (42 %) controles. El uso de teléfono móvil durante más de 10 años arrojó un OR de 1,8 (IC del 95 % = 1,1-3,1) para el neurinoma acústico ipsilateral y un OR de 0,9 (IC del 95 % = 0,5-1,8) para el contralateral.
 
El estudio de Japón realizado por Takebayashi et al (2006) incluyó 101 (84 %) casos de neurinoma acústico de 30 a 69 años de edad y diagnosticados durante 2000-2004. Utilizando marcación aleatoria de dígitos, se entrevistó a 339 (52 %) controles. No se encontró asociación, OR = 0,7, IC del 95 % = 0,4 – 1,2. No se observó ningún aumento relacionado con la exposición en el riesgo de neurinoma acústico cuando se utilizó la duración acumulada de uso (<4 años, 4-8 años, >8 años) o el tiempo acumulado de llamada (<300 horas, 300-900 horas, >900 horas) como índice de exposición. El OR fue de 1,1, IC del 95 % = 0,6 - 2,1, cuando la fecha de referencia se estableció cinco años antes del diagnóstico. Además, la lateralidad del uso del teléfono móvil no se asoció con tumores. No se notificaron casos con un período de latencia de > 10 años.
 
El uso de teléfonos móviles y el riesgo de neurinoma acústico se publicaron en Noruega como parte del estudio
Estudio de Interphone (Klaeboe et al 2007). Incluyó 45 (68 %) casos de neurinoma acústico y 358 (69 %) controles. Se encontró un riesgo reducido con OR = 0,5, IC del 95 % = 0,2-1,0. Utilizando diferentes criterios, como la duración del uso regular, el tiempo transcurrido desde el primer uso regular, el uso acumulado, etc., se calcularon 22 OR e IC adicionales. El tiempo transcurrido desde el primer uso regular durante < 6 años dio como resultado OR =
1,0, IC del 95 % = 0,2-5,7. Los otros 21 OR fueron < 1,0, lo que indica sesgo sistemático en el estudio. Ningún caso tuvo un período de latencia de 10 años.
 
Schlehofer et al (2007) informaron los resultados de la parte alemana del estudio Interphone sobre el neurinoma acústico esporádico. El estudio se realizó durante octubre de 2000 y octubre de 2003. Se incluyeron cuatro áreas de estudio y los casos tenían entre 30 y 59 años, pero a partir del 1 de octubre de 2001 se amplió para incluir el grupo de edad de 60 a 69 años. Se reclutaron en hospitales e incluyeron 97 (89 %) casos, sin embargo, tres con neurinoma del trigémino. Los controles se seleccionaron aleatoriamente de los registros de población y en total 202 (55 %) aceptaron participar. No se encontró asociación para el uso regular del teléfono móvil, OR = 0,7, IC del 95 % = 0,4-1,2. La mayoría de los OR fueron < 1,0 y se encontró una tendencia decreciente del riesgo para el tiempo desde el primer uso regular, el número de usos a lo largo de la vida y la duración de las llamadas. Ningún caso tuvo un período de latencia > 10 años. Sin embargo, se encontró un OR mayor para los altamente expuestos en “exposición ocupacional especificada”, lo que arrojó un OR = 1,5, IC del 95 % = 0,54,2.
E. Los estudios de Interphone 
2. Glioma, meningioma
Lönn y otros (2005) también estudiaron el glioma y el meningioma. Se obtuvieron datos de 371 (74 %) casos de glioma y 273 (85 %) casos de meningioma. El grupo de control consistió en 674 (71 %) sujetos. No se encontró asociación, aunque el tiempo transcurrido desde el primer uso regular del teléfono durante más de 10 años dio para el glioma ipsilateral OR = 1,6, IC del 95 % = 0,8-3,4 y para el glioma contralateral OR = 0,7, IC del 95 % =
0,3-1,5.
Para el meningioma ipsilateral se calculó OR = 1,3, IC del 95 % = 0,5-3,9 y para el contralateral OR
= 0,5, IC del 95 % = 0,1-1,7 utilizando un período de latencia de 10 años .
La parte danesa del estudio Interphone sobre tumores cerebrales (Christensen et al, 2005) incluyó a 252 (71 %) personas con glioma, 175 (74 %) con meningioma y 822 (64 %) controles. Para el meningioma se calculó un OR = 0,8, IC del 95 % = 0,5-1,3 y para el glioma de bajo grado OR = 1,1, IC del 95 % = 0,5-1,3.
% IC = 0,6-2,0, y para el glioma de alto grado se encontró OR = 0,6, 95 % IC = 0,4-0,9. Utilícelo para > 
A los 10 años se obtuvo para meningioma OR = 1,0, IC 95 % = 0,3-3,2, glioma de bajo grado OR = 1,6, IC 95 % = 0,4-6,1 y para glioma de alto grado OR = 0,5, IC 95 % = 0,2-1,3. Respecto a glioma de alto grado se presentaron 17 OR y todos mostraron OR < 1,0.
 
Los resultados de Inglaterra se basaron en 966 (51 %) casos de glioma y 1.716 (45 %) controles (Hepworth et al 2006). Los casos se determinaron a partir de múltiples fuentes, incluidos departamentos hospitalarios y registros de cáncer. Los controles se seleccionaron aleatoriamente de las listas de médicos generales. El uso regular del teléfono arrojó OR = 0,9, IC del 95 % = 0,8-1,1, aumentando a OR = 1,2, IC del 95 % = 1,02-1,5 para el uso ipsilateral, pero OR = 0,8, IC del 95 % = 0,6-0,9 para el uso contralateral. El uso ipsilateral durante > 10 años produjo OR = 1,6, IC del 95 % = 0,9-2,8, y OR contralateral = 0,8, IC del 95 % = 0,4-1,4.
 
Schüz et al (2006) llevaron a cabo un estudio de casos y controles basado en la población en tres regiones de
Alemania, con casos incidentes de glioma y meningioma en edades de 30 a 69 años durante 2000-2003.
Los controles se seleccionaron aleatoriamente de los registros de población. En total, se entrevistó a 366 (80 %) casos de glioma, 381 (88 %) casos de meningioma y 1.494 (61 %) controles. Para glioma OR =
1,0, IC del 95 % = 0,7 - 1,3 y para meningioma se obtuvo OR = 0,8, IC del 95 % = 0,6 - 1,1. Sin embargo, entre las personas que habían utilizado teléfonos celulares durante > 10 años se encontró un mayor riesgo de glioma; OR = 2,2, IC del 95 % = 0,9 - 5,1 pero no de meningioma; OR = 1,1, IC del 95 % = 0,4 – 3,4. Entre las mujeres encontraron OR = 2,0, IC del 95 % = 1,1-3,5 para glioma de alto grado para uso "habitual" de teléfono celular.
 
Se han publicado los resultados resumidos sobre el uso de teléfonos móviles y el riesgo de glioma en Dinamarca y partes de Finlandia, Noruega, Suecia y el Reino Unido (Lahkola et al 2007). De los estudios de Interphone incluidos, ya se habían publicado los resultados de Suecia (Lönn et al 2005), Dinamarca (Christensen et al 2005) y el Reino Unido (Hepworth et al 2006). Los resultados se basaron en
2.530 casos elegibles pero solo 1.521 (60%) participaron. El uso regular del teléfono móvil arrojó OR = 0,8, IC del 95 % = 0,7-0,9, pero las horas acumuladas de uso arrojaron OR = 1,006, IC del 95 % = 1,002-1,010 por cada 100 horas. El uso ipsilateral del teléfono móvil durante > 10 años arrojó OR = 1,4, IC del 95 % = 1,01-1,9, p tendencia = 0,04 y el uso contralateral OR = 1,0, IC del 95 % = 0,7-1,4. 
 
El uso de teléfonos móviles y el riesgo de glioma y meningioma se publicaron en Noruega como parte del estudio Interphone (Klaeboe et al 2007). Incluyó 289 (71 %) casos de glioma, 207 (69 %) casos de meningioma y 358 (69 %) controles. Se encontró una OR significativamente reducida = 0,6, IC del 95 % = 0,4-0,9 para el glioma y una OR reducida = 0,8, IC del 95 % = 0,5-1,1 para el meningioma. Para el glioma se calcularon 22 OR adicionales utilizando diferentes criterios de exposición como se discutió anteriormente y todos los cálculos arrojaron OR < 1,0, siete significativamente. También para el meningioma la mayoría de las OR fueron < 1,0. Nuevamente, estos resultados indican sesgo sistemático en el estudio.
 
F. Metaanálisis
Se realizó un metaanálisis del riesgo de neurinoma acústico, glioma y meningioma para el uso de teléfonos móviles con un período de latencia de 10 años o más (Hardell et al 2007). Para los estudios de neurinoma acústico de Lönn et al (2004), Christensen et al (2004), Schoemaker et al (2005) y Hardell et al (2006a) se incluyeron, todos arrojando resultados para al menos 10 años de período de latencia o más. Se obtuvo un OR general = 1,3, IC del 95 % = 0,6-2,8 que aumentó a OR = 2,4, IC del 95 % = 1,15,3 para el uso de teléfonos móviles ipsilaterales (Lönn et al 2004, Schoemaker et al 2005, Hardell et al 2006).  Para el glioma OR = 1,2, se calculó el IC del 95 % = 0,8-1,9 (Lönn et al 2005, Christensen et al 2005, Hepworth et al 2006, Schüz et al 2006, Hardell et al 2006b, Lahkola et al 2007).
El uso ipsilateral arrojó OR = 2,0, IC del 95 % = 1,2-3,4 (Lönn et al 2005, Hepworth et al 2006, Hardell et al 2006b, Lahkola et al 2007). En total, se encontró OR = 1,3, IC del 95 % = 0,9-1,8 para el meningioma (Lönn et al 2005, Christensen et al 2005, Schüz et al 2006, Hardell et al 2006a) que aumentó a OR = 1,7, IC del 95 % = 0,99-3,1 para el uso ipsilateral (Lönn et al 2005, Hardell et al 2006b).
 
IV. Discusión
 
Esta revisión incluyó 20 estudios, dos estudios de cohorte y 18 estudios de casos y controles. Recientemente realizamos una revisión sobre este tema y se pueden encontrar más detalles en esa publicación (Hardell et al.
2007). Desde entonces, solo se han publicado dos estudios. Ambos se centraron en el neurinoma acústico (Klaeboe et al. 2007, Schlehofer et al. 2007). Eran estudios pequeños y no incluían casos con un período de latencia de al menos 10 años. Además, la mayoría de los OR eran < 1,0, lo que indicaba graves problemas metodológicos en los estudios.
 
Hasta ahora, la mayoría de los estudios no han aportado información sobre los usuarios a largo plazo o la información es limitada. Ningún otro estudio, aparte del del grupo Hardell, ha publicado resultados sobre el uso de teléfonos inalámbricos (Hardell et al 2006a,b). Como hemos comentado en nuestras publicaciones, es pertinente incluir también dicho uso en este tipo de estudios. Los teléfonos inalámbricos son una fuente importante de exposición a las microondas y, por lo general, se utilizan durante un período de tiempo más prolongado a diario en comparación con los teléfonos móviles. Por tanto, excluir dicho uso parece subestimar el riesgo de tumores cerebrales por el uso de teléfonos inalámbricos.
Cabe señalar que el grupo Hardell también ha incluido el uso de teléfonos inalámbricos y, por lo tanto, en la evaluación de la exposición, los casos y controles “no expuestos” no han estado expuestos ni a teléfonos inalámbricos ni celulares. Esto contrasta con el estudio de Interphone, en el que los “no expuestos” pueden haber estado expuestos a teléfonos inalámbricos en una cantidad desconocida.
 
De los 18 estudios de casos y controles, 11 arrojaron resultados para > 10 años de uso o período de latencia. Sin embargo, la mayoría de los resultados se basaron en números bajos. Por lo tanto, es necesario obtener una visión general de si existe un patrón consistente de mayor riesgo con un período de latencia más largo y realizar un metanálisis formal de estos hallazgos. Dado que los tumores cerebrales son un grupo heterogéneo de tumores, es razonable separar los resultados para tumores malignos y benignos, como se ha hecho en los diversos estudios.
 
El estudio de cohorte danés (Johansen et al, 2001) no es muy informativo debido a las limitaciones en el diseño del estudio, el análisis y el seguimiento. Schüz et al. (2006) informaron sobre una actualización de este estudio previo sobre los abonados a teléfonos móviles en Dinamarca. Dado que este informe ha obtenido una importante cobertura mediática como "prueba" de que el uso de teléfonos móviles no implica riesgo de tumores cerebrales, analizaremos las deficiencias del estudio con más detalle a continuación.
 
La cohorte se estableció para personas que en algún momento entre 1982 y 1995 estuvieron registradas como usuarios de teléfonos celulares y ahora se ha seguido en relación con el Registro Danés de Cáncer hasta 2002, siete años más que en el estudio anterior. Anteriormente (Johansen et al, 2001) 9 personas con tumores cerebrales habían usado teléfonos GSM durante más de 3 años y se informó un OR = 1,2. Ahora, no se proporcionaron datos sobre el tipo de teléfono o los años de uso. En cambio, el cálculo de la latencia se basó en el primer año de registro.
 
A principios de los años 80, casi todos los teléfonos móviles se utilizaban en coches con antenas externas. Estos sujetos no estaban expuestos a campos electromagnéticos (CEM). No se proporciona información sobre dicho uso, y se puede suponer que ahora se incluye a estos participantes como expuestos, aunque no lo estaban. Se excluyó de la cohorte a más de 200 000 (32 %) abonados de empresas. Se trata de los usuarios más habituales y se les factura 4,5 veces más que a los profanos en Suecia. Empezaron a utilizar el teléfono antes, pero se les incluyó en el grupo de “no usuarios”, es decir, la población danesa en general.
 
La SIR entre los usuarios de teléfonos celulares fue de 1,21 para el glioma temporal (Schüz et al 2006), una región más expuesta a los CEM, basada en 54 personas y no en el tipo de teléfono o el momento del primer uso (período de latencia). No se proporcionó información sobre el oído utilizado ni la correlación con el sitio del tumor. Las cifras esperadas se basaron en la población general. Debido a que una gran parte de la población usa teléfonos móviles y/o teléfonos inalámbricos, y este último uso no se evaluó en absoluto en el estudio, no hay un grupo verdaderamente no expuesto para la comparación. El riesgo de cáncer se subestimó.
Por ejemplo, en el grupo que había utilizado el teléfono por primera vez hace más de 10 años, el riesgo asociado de tumores cerebrales fue bajo (SIR = 0,7; IC del 95 % = 0,4- 0,95). Se ha cuestionado el hecho de basarse en la suscripción a una red celular privada como medida del uso del teléfono móvil (Ahlbom et al 2004, Funch et al 1996).
 
Parece existir un efecto de “trabajador saludable” en el estudio debido a la disminución del riesgo general de cáncer (SIR= 0,9, IC del 95 % = 0,9-0,95). De los suscriptores, el 85 % eran hombres y el 15 % mujeres.
Ciertamente, los primeros usuarios de teléfonos móviles no son socioeconómicamente representativos del conjunto.
Población danesa utilizada como comparación. La cohorte solo incluyó personas mayores de 18 años. Hemos informado (Hardell et al 2004, 2006a,b) de que el uso de teléfonos celulares antes de los 20 años se asocia a un mayor riesgo de tumores cerebrales que el uso que se inicia después de los 20 años.  
 
Los autores no reconocen la contribución de la industria de las telecomunicaciones, como se cita en la primera publicación (Johansen et al., 2001), es decir, TelemarkDanmarkMobil y Sonofom. Dos de los autores están afiliados al Instituto Internacional de Epidemiología, una entidad privada, de Rockville (Maryland).
Estados Unidos, que ha contribuido económicamente al estudio. Donde la Epidemiología Internacional
No se declara de dónde procede el dinero del instituto. En la solicitud al Programa Nacional de Teléfonos Móviles de Dinamarca, que financió parte del estudio, no se menciona la participación ni el pago de estos dos consultores, un hecho que ahora se pone en tela de juicio. 
 
En cuanto a los estudios de casos y controles, parece haber un patrón consistente de un mayor riesgo de neurinoma acústico utilizando un período de latencia de 10 años y considerando la exposición ipsilateral. Podría ser un tipo de tumor “señal” de mayor riesgo de tumor cerebral por exposición a microondas, ya que se encuentra en un área anatómica con alta exposición durante llamadas con teléfonos celulares o inalámbricos (Hardell et al, 2003). Christensen et al (2004) no encontraron asociación utilizando un período de latencia > 10 años, pero el resultado se basó en solo 2 casos. Curiosamente, los tumores fueron significativamente más grandes en el grupo total de usuarios habituales de teléfonos móviles.
 
En nuestro estudio, también encontramos un riesgo mayor con un período de latencia menor a 10 años (Hardell et al 2006a). Sin embargo, no se sabe en qué etapa de la carcinogénesis actúan las microondas. Podría existir un efecto en diferentes etapas, tanto del tipo promotor como del iniciador. Concluimos que los resultados sobre el neurinoma acústico son consistentes con una asociación con el uso de teléfonos celulares utilizando un período de latencia de > 10 años.
 
En cuanto al meningioma, no se encontró un patrón consistente de asociación, aunque la exposición ipsilateral en el grupo de latencia > 10 años aumentó el riesgo en el metanálisis. Para llegar a una conclusión definitiva, se necesitan estudios de seguimiento más prolongados. Concluimos que los resultados no son consistentes con una asociación entre el uso de teléfonos móviles y el meningioma.
 
Los tumores cerebrales malignos se han estudiado en ocho estudios de casos y controles. Un estudio se basó en registros y mostró un mayor riesgo asociado con el uso de teléfonos analógicos, aunque el período de latencia parecía ser corto (Auvinen et al. 2002). El riesgo de glioma aumentó significativamente por año de uso. Cinco estudios arrojaron resultados para el uso del teléfono móvil durante 10 años o más. El patrón de asociación fue consistente en los diferentes estudios, excepto en el estudio danés de Christensen et al. (2005). En ese estudio, los 17 cocientes de probabilidades para gliomas de alto grado fueron < 1,0, lo que indica un sesgo sistemático en la evaluación de la exposición.
 
Nuestro metanálisis mostró un riesgo significativamente mayor para el uso ipsilateral. Concluimos que el uso > 10 años El período de latencia proporciona un patrón consistente de asociación entre el uso de teléfonos móviles y el glioma.
 
En cuanto a los estudios Interphone, la parte alemana (Schüz et al 2006) fue comentada por Morgan (2006) y estos comentarios también pueden aplicarse a los otros estudios Interphone. Morgan señaló que la definición de usuario "habitual" de teléfono móvil era tan mínima que no se esperaría que casi todos los usuarios "habituales" de teléfonos móviles estuvieran en riesgo, incluso si se descubriera que el uso del teléfono móvil crea riesgos muy altos de glioma y meningioma. En cuanto a los períodos más largos de uso "habitual" del teléfono móvil, Schüz et al (2006) informaron que solo el 14 por ciento de los casos de glioma y el 6 por ciento de los casos de meningioma habían utilizado un teléfono móvil durante 5 años o más. Durante 10 años o más, los porcentajes fueron del 3 por ciento y el 1 por ciento, respectivamente. Los autores respondieron que incluso los usuarios a largo plazo del estudio tenían apenas más de 10 años de uso regular y, al principio, no eran usuarios intensivos; por lo tanto, no podían sacar conclusiones sobre el uso intensivo a largo plazo.
 
Vrijhed et al (2006a,b) también analizaron cuestiones metodológicas en los estudios Interphone. Se concluyó que el uso real de teléfonos móviles se subestimó en los usuarios ocasionales y se sobreestimó en los usuarios habituales. El sesgo de recuerdo aleatorio podría llevar a una gran subestimación del riesgo de tumores cerebrales asociados con el uso del teléfono móvil. Según los autores, hubo un sesgo de selección en el estudio Interphone que dio lugar a una subselección de controles no expuestos, con un riesgo decreciente a niveles de exposición bajos a moderados. Algunos de los estudios Interphone tuvieron una baja tasa de respuesta, especialmente entre los controles, lo que dio lugar a un posible sesgo de selección.
 
Lahkola et al (2006) realizaron un metanálisis formal sobre el uso de teléfonos móviles y los tumores intracraneales. No se proporcionaron datos para un período de latencia de más de 10 años. En general, el riesgo aumentó en el caso de los tumores ipsilaterales, OR = 1,3, IC del 95 % = 0,99-1,9, mientras que no se encontró un aumento del riesgo en el caso de los tumores contralaterales, OR = 1,0, IC del 95 % = 0,8-1,4.
 
V. Conclusiones
En resumen, concluimos que nuestra revisión arrojó un patrón consistente de un mayor riesgo de neuroma acústico y glioma después de más de 10 años de uso del teléfono móvil. Concluimos que el estándar actual de exposición a microondas durante el uso del teléfono móvil no es seguro para el riesgo de tumor cerebral a largo plazo y necesita ser revisado.
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Tabla. Resumen de 20 estudios sobre el uso de teléfonos celulares y el riesgo de tumores cerebrales. Para más detalles, véase Hardell et al (2007). Se indican los odds ratio (OR), el intervalo de confianza (IC) del 95 % y la razón de incidencia estandarizada (SIR).
	Estudiar
	Años Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos
	Razón de probabilidades,
Intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Hardell y otros
1999, 2001
Suecia
	 
 
1994-1996
Caso-control
	 
 
20-80 años
	Tumores cerebrales
	217
 
	O 1.0
(0,7-1,4)
	Uso de teléfonos celulares analógicos y digitales

	
	
	
	
	34
 
	O 1.1
(0,6-1,8)
	Ipsilateral
 

	
	
	
	
	16
	O 1.2
(0,6-2,6)
	> 10 años de latencia, teléfono móvil analógico

	 
Mascate y otros
2000 Estados Unidos
	 
1994-1998
Caso-control
	 
18-80 años
	Tumores cerebrales
 
	17
 
	O 0,7
(0,4-1,4)
	 
Duración media de uso: 2,8 años

	
	
	
	Neureepitelioma
	35
	O 2.1
(0,9-4,7)
	

	Johansen et al 2001 Dinamarca
	 
1982-1995
Cohorte
	 
0 a > 65 años
	 
Tumores cerebrales
	20
 
	Señor 1.3
(0,8-2,1)
	Uso de teléfonos celulares analógicos y digitales

	
	
	
	
	9
	Señor 1.2
(0,6-2,3)
	> 3 años de duración de la suscripción digital

	 
Inskip y otros
2001
EE.UU
	 
 
1994-1998
Caso-control
	 
 
> 18 años
	Neurinoma acústico
 
	5
 
	O 1.9
(0,6-5,9)
	> 5 años de uso de teléfono celular

	
	
	
	Glioma
 
	11
 
	O 0,6
(0,3-1,3)
	

	
	
	
	Meningioma
	6
	O 0,9
(0,3-2,7)
	

	Mascate y otros
2002 Estados Unidos
	1997-1999 Caso-control
	> 18 años
	Neurinoma acústico
	11
	O 1.7
(0,5-5,1)
	3-6 años de uso del teléfono celular

	Auvinen y otros
2002
Finlandia
	1996
Casos y controles, basados en registros
	20-69 años
	Glioma
	119
	O 1.5
(1.0-2.4)
	Teléfono móvil analógico y digital “siempre” en uso

	
	
	
	
	40
	O 2.1
(1.3-3.4)
	El teléfono móvil analógico más usado jamás

	
	
	
	
	11
	O 2.4
(1.2-5.1)
	Uso de teléfono celular analógico 1-2 años

	
	
	
	
	11
	O 2.0
(1.0-4.1)
	Uso de teléfono celular analógico, >2 años

	Lönn y otros
2004
Suecia
Interfono
	1999-2002 Caso-control
	20-69 años
	Neurinoma acústico
	12
	O 1.8
(0,8-4,3)
	> 10 años de uso del teléfono celular, resultado para ambos lados de la cabeza

	
	
	
	
	12
	O 3.9  
(1,6-9,5)
	> 10 años de uso del teléfono móvil en el mismo lado de la cabeza que el tumor

	Estudiar
	Años Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos
	Razón de probabilidades,
Intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Christensen y otros 2004
Dinamarca
Interfono
	2000-2002 Caso-control
	20-69 años
	Neurinoma acústico
	45
	 
O 0,9
(0,5-1,6)
 
	 
Uso regular

	
	
	
	
	2
	O 0,2
(0,04-1,1)
	> 10 años de uso de teléfono celular en el mismo lado de la cabeza que el tumor.
 
Tumores significativamente más grandes entre los usuarios de teléfonos móviles 1,66 cm 3 frente a 1,39 cm 3 , p=0,03.

	Lönn y otros
2005 Suecia
Interfono
 
	2000-2002
Caso-control
 
	20-69 años
 
	Glioma
	214
	O 0,8
(0,6-1,0)
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	15
	 
O 1.6
(0,8-3,4)
 
	> 10 años desde el primer uso “normal” de un teléfono móvil en el mismo lado de la cabeza donde se encontraba el tumor

	
	
	
	
	11
	O 0,7
(0,3-1,5)
	> 10 años desde el primer uso “normal” de un teléfono móvil en el lado opuesto de la cabeza donde tenía el tumor.

	
	
	
	Meningioma
	118
	O 0,7
(0,5-0,9)
	 
Uso regular

	
	
	
	
	5
	O 1.3
(0,5-3,9)
	> 10 años desde el primer uso “normal” de un teléfono móvil en el mismo lado de la cabeza donde se encontraba el tumor

	
	
	
	
	3
	O 0,5
(0,1-1,7)
	> 10 años desde el primer uso “normal” de un teléfono móvil en el lado opuesto de la cabeza donde tenía el tumor.


 
 
 

	Estudiar
	Años Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos
	Razón de probabilidades,
Intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Schoemaker et al 2005 Dinamarca,
Finlandia,
Suecia,
Noruega,
Escocia,
Inglaterra,
Interfono
	1999-2004 Caso-control
	18-69 años
(variable)
	Neurinoma acústico
	360
	O 0,9
(0,7-1,1)
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	23
	 
O 1.8 
(1.1-3.1)
 
	> 10 años de uso del teléfono móvil en el mismo lado de la cabeza que el tumor

	
	
	
	
	12
	O 0,9
(0,5-1,8)
	> 10 años de uso del teléfono celular en el lado opuesto de la cabeza como tumor

	Christensen y otros 2005
Dinamarca
Interfono
	2000-2002 Caso-control
	20-69 años
	Glioma de bajo grado
	47
	O 1.1
(0,6-2,0)
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	9
	O 1.6
(0,4-6,1)
	> 10 años desde el primer uso regular del teléfono móvil

	
	
	
	Glioma de alto grado
	 
59
 
	 
O 0,6
(0,4-0,9)
 
	 
Uso regular

	
	
	
	
	8
	O 0,5
(0,2-1,3)
	> 10 años desde la primera
uso regular del teléfono celular
 
17 razones de probabilidades para glioma de alto grado, todas < 1,0,
indica sesgo sistemático
 

	
	
	
	Meningioma
	67
	 
O 0,8
(0,5-1,3)
 
	 
Uso regular
 
 

	
	
	
	
	6
	O 1.0
(0,3-3,2)
 
	> 10 años desde el primer uso regular del teléfono móvil

	Hepworth et al. 2006 Reino Unido Interphone
	2000-2004 Caso-control
	18-69 años
	Glioma
	 
508
 
	 
O 0,9
(0,8-1,1)
 
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	N / A
	O 1.6
(0,9-2,8)
 
	> 10 años de uso de teléfono celular en el mismo lado de la cabeza que el tumor.

	
	
	
	
	N / A
	O 0,8
(0,4-1,4)
	>10 años de uso de teléfono celular en el lado opuesto de la cabeza donde se encuentra el tumor.



	Estudiar
	Años Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos
	Razón de probabilidades,
Intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Estudiar
	Años Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos
	Razón de probabilidades,
Intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Schüz y otros
2006
Alemania
Interfono
	2000-2003 Caso-control
	30-59 años
	 
Glioma
 
	138
	 
O 1.0
(0,7-1,3)
 
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	12
	O 2.2
(0,9-5,1)
	> 10 años desde el primer uso regular del teléfono móvil

	
	
	
	
	30
	O 2.0 
(1.1-3.5)
	Uso regular del teléfono móvil por parte de mujeres

	
	
	
	Meningioma
	 
104
 
 
	 
O 0,8
(0,6-1,1)
 
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	5
	O 1.1
(0,4-3,4)
	> 10 años desde el primer uso regular del teléfono móvil

	Hardell y otros
2006a
Suecia
	1997-2003 Caso-control
	20-80 años
	Neurinoma acústico
 
	130
	O 1.7 
(1.2-2.3)
	> 1 año de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	20
	O 2.9 
(1,6-5,5)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	10
	O 3.5 
(1,5-7,8)
	> 10 años de uso ipsilateral del teléfono celular

	
	
	
	
	4
	O 1.0
(0,3-2,9)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	3
	O 3.1
(0,8-12)
	> 10 años de latencia de
Uso de teléfono inalámbrico ipsilateral

	
	
	
	Meningioma
	347
	O 1.1
(0,9-1,3)
	> 1 año de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	38
	O 1.5
(0,98-2,4)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	15
	O 2.0
(0,98-3,9)
	> 10 años de latencia en el uso ipsilateral del teléfono celular

	
	
	
	
	23
	O 1.6
(0,9-2,8)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	9
	O 3.2 
(1.2-8.4)
	> 10 años de latencia de
Uso de teléfono inalámbrico ipsilateral

	Hardell y otros
2006b
Suecia
	1997-2003 Caso-control
	20-80 años
	Glioma de alto grado
	281
	O 1.4 
(1.1-1.8)
	> 1 año de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	71
	O 3.1 
(2,0-4,6)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	39
	O 5.4 
(3,0-9,6)
	> 10 años de latencia en el uso ipsilateral del teléfono celular

	
	
	
	
	23
	O 2.2 
(1.3-3.9)
	> 10 años de uso de teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	10
	O 4.7
(1.8-13)
	> 10 años de latencia de
Uso de teléfono inalámbrico ipsilateral

	
	
	
	Glioma de bajo grado
	65
	O 1.4
(0,9-2,3)
	> 1 año de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	7
	O 1.5
(0,6-3,8)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono celular

	
	
	
	
	2
	O 1.2
(0,3-5,8)
	> 10 años de latencia en el uso ipsilateral del teléfono celular

	
	
	
	
	5
	O 1.6
(0,5-4,6)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	3
	O 3.2
(0,6-16)
	> 10 años de latencia de
Uso de teléfono inalámbrico ipsilateral


 
	Estudiar
	Años Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos
	Razón de probabilidades,
Intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Tomabayashi
y otros
2006
Tokio
Interfono
	2000-2004 Caso-control
	30-69 años
	 
 
 
 
Neurinoma acústico
	51
	O 0,7
(0,4-1,2)
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	4
	 
O 0,8
(0,2-2,7)
 
	Duración del uso > 8 años

	
	
	
	
	20
	O 0,9
(0,5-1,6)
	Uso ipsilateral
 

	Schüz y otros
2006
Dinamarca
	1982-2002
Cohorte
	>18 años
	Glioma
	257
	Señor 1.0
(0,9-1,1)
	 
Teléfono 420 095
suscriptores
 
 
Latencia > 10 años

	
	
	
	Meningioma
	68
	Señor 0,9
(0,7-1,1)
	

	
	
	
	Tumores de la vaina nerviosa
	32
	Señor 0,7
(0,5-1,0)
	

	
	
	
	Cerebro y sistema nervioso
	28
	Señor 0,7
(0,4-0,95)
	

	Lahkola y otros
2007
Dinamarca,
Noruega,
Finlandia,
Suecia, Reino Unido
Interfono
	Septiembre
2000-
Febrero
2004
(diferencia entre países) Caso-control
	 
20-69 años (países nórdicos), 18-59 años (Reino Unido)
	Glioma
	 
867
 
	 
O 0,8
(0,7-0,9)
 
	 
Uso regular
 

	
	
	
	
	77
	O 1.4
(1.01-1.9)
	Uso ipsilateral del teléfono móvil, > 10 años desde el primer uso, p para la tendencia = 0,04

	Klaeboe y otros
2007
Noruega
Interfono
	2001-2002 Caso-control
	19-69 años
	Glioma
	161
	O 0,6
(0,4-0,9)
	Uso regular

	
	
	
	Meningioma
	111
	O 0,8
(0,5-1,1)
	

	Schlehofer y otros
2007
Alemania
Interfono
	2000-2003 Caso-control
	30-69 años
	Neurinoma acústico
	29
	O 0,7
(0,4-1,2)
	Uso regular


 
 
 
 
 

 
 





2 
 
2 
 
[image: ] 
 	       	SECCIÓN 11 - parte 2 
 
Evidencia de tumores cerebrales (EPIDMIOLÓGICOS) 
 
 
Michael Kundi, PhD medicina. habil., Profesor
Instituto de Salud Ambiental, Centro de Salud Pública,
Universidad Médica de Viena, Austria
 
 
 
 
  
 
 
 
 
Preparado para el Grupo de Trabajo BioInitiative
Julio de 2007
  
 
TABLA DE CONTENIDO
 
I. INTRODUCCIÓN
 
II. MATERIAL Y MÉTODOS
 
III. ESTUDIOS EPIDEMIOLÓGICOS DE FR Y TUMORES CEREBRALES
 
A. Thomas y otros, 1987
B. Milham 1988
C. Selvin y otros, 1992
D. Tynes y otros, 1992
E. Grayson 1996
F. Szmigielski 1996
G. Hocking y otros, 1996
H. Tynes y otros, 1996
I. Dolk y otros, 1997a
J. Dolk y otros, 1997b
K. Lagorio y otros, 1997
L. Finkelstein 1998
M. Morgan y otros, 2000
N. Groves y otros, 2002
O. Berg y otros, 2006
 
IV. EVALUACIÓN DE LA EVIDENCIA DE TUMORES CEREBRALES (EXPOSICIÓN A RF)
 
V. EVALUACIÓN DE LOS PUNTOS FINALES RELACIONADOS CON EL CÁNCER (EXPOSICIÓN A RF)
 	 
A. Evaluación de la evidencia epidemiológica según la IEEE (revisión C95.1)
 
VI. CONCLUSIONES
 
VII. REFERENCIAS
 
Figura 1: Estimaciones del riesgo relativo (e intervalos de confianza del 95 %) de diversas exposiciones a RF con respecto a los tumores cerebrales
 
Tabla 1 : Sinopsis de estudios epidemiológicos de tumores cerebrales o que los incluyen (1987-2006)
 
Tabla 2 : Sinopsis de los principales resultados de los estudios sobre tumores cerebrales (1987 – 2006)
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
I. 	INTRODUCCIÓN
 
Los tumores primarios del sistema nervioso central (SNC) son un grupo heterogéneo de neoplasias benignas y malignas que se localizan en el cerebro, la médula espinal y sus envolturas. Se diferencian en el tipo histológico, el tejido de origen, la localización anatómica, el patrón de crecimiento, la distribución por edades, la proporción de sexos, el aspecto clínico y muchas otras características, incluidos los marcadores neuropatológicos moleculares. Estas características no son independientes, pero se sabe poco sobre la etiología de estos tumores y la razón de los patrones epidemiológicos observados. El campo de la neuropatología molecular, en rápido desarrollo, puede proporcionar pistas para resolver estos problemas en el futuro.
Los tumores cerebrales, que representan la mayoría de los tumores del sistema nervioso central, son poco frecuentes. Anualmente se diagnostican alrededor de 36.000 casos nuevos en los EE. UU. y alrededor de 180.000 en todo el mundo. La distribución por edad tiene dos picos: la incidencia es de alrededor de 35 casos por millón por año antes de los 10 años de edad (que se debe principalmente a tumores que se originan en tejidos mesodérmicos y embrionarios, meduloblastoma y astrocitoma del tipo pilocítico juvenil), y después de los 15 años hay un aumento constante de la incidencia con el aumento de la edad que alcanza su segundo pico de alrededor de 200 casos por millón por año a una edad cercana a los 75 años. La carga de cánceres del sistema nervioso central es claramente mayor en los niños, representando alrededor del 20% de todas las neoplasias malignas infantiles, mientras que en los adultos menos del 2% de todos los cánceres son cánceres cerebrales primarios.
 
Existen algunos casos raros de síndromes de cáncer hereditario (p. ej., enfermedad de von Hippel-Lindau, síndrome de LiFraumeni) que están relacionados con el riesgo de tumor cerebral, lo que representa una pequeña fracción de los casos. A excepción de los rayos X terapéuticos, no se ha establecido de manera inequívoca que ningún factor ambiental o de estilo de vida sea un factor de riesgo para los tumores cerebrales. No blancos Los no blancos parecen tener un riesgo menor, y la incidencia tiende a ser mayor con el aumento del nivel socioeconómico. Sin embargo, debido a la edad bastante avanzada de 75 años de incidencia máxima, tales diferencias pueden deberse en parte a diferencias en la esperanza de vida. Durante las últimas décadas, algunos tipos de tumores cerebrales muestran un aumento constante de un pequeño porcentaje por año, que podría estar relacionado en cierta medida con la introducción de la tomografía computarizada y otros métodos de neuroimagen de alta resolución.
 
Desde el informe de Wertheimer y Leeper en 1979 sobre una mayor incidencia de tumores cerebrales en niños que vivían en hogares con una exposición esperada más alta a campos eléctricos y magnéticos de frecuencia industrial, la exposición a los campos electromagnéticos se ha convertido en un área de interés en el estudio de los factores que afectan el riesgo de tumores cerebrales.
Esta revisión se centra en la parte de radiofrecuencia (RF) del espectro electromagnético (3 kHz a 300 GHz). Sin embargo, debido a que la epidemiología del uso de teléfonos móviles se trata en otra sección, se restringirá a las condiciones de exposición a RF distintas de las microondas derivadas del uso de teléfonos móviles. La exposición a campos magnéticos de ELF y los tumores cerebrales infantiles se tratan en el capítulo sobre cánceres infantiles.
  
II. 	Material y métodos
 
Los artículos publicados de estudios relevantes restringidos a los últimos 20 años se obtuvieron mediante una búsqueda en PubMed utilizando los siguientes términos:
(“radiofrecuencia” O electromagnética* O microondas) Y (“cáncer cerebral” O tumor cerebral* O “cáncer del SNC” O tumor del SNC* O glioma* O meningioma* O neuroma*) NO (“frecuencia industrial” O “baja frecuencia”) Y epidemiología
 
La búsqueda arrojó 101 resultados. Tras eliminar las revisiones y los estudios en animales o in vitro, así como los estudios sobre el uso de teléfonos móviles, quedaron 8 artículos. Una búsqueda manual en artículos de revisión (Krewski et al. 2001; Elwood 2003; Ahlbom et al. 2004; Kundi et al. 2004) y en las listas de referencias de los artículos encontrados en PubMed reveló otros 7 artículos; por lo tanto, el conjunto final de pruebas consta de 15 estudios sobre la exposición a varios tipos de campos de radiofrecuencia.
 
De los 15 estudios, 8 fueron estudios de cohorte, 3 estudios de casos y controles y 4 de tipo ecológico. La mayoría (11) fueron estudios ocupacionales, dos estudios investigaron a niños, un estudio ecológico investigó a adultos y un estudio tanto a adultos como a niños.
 
III. 	Estudios epidemiológicos de los campos de radiofrecuencia y los tumores cerebrales
 
En la Tabla 1 se ofrece una descripción general de los 15 estudios obtenidos mediante la búsqueda bibliográfica en relación con el tipo de estudio, la evaluación de la exposición y el resultado, los factores de confusión considerados y las variables de coincidencia utilizadas, el número de casos incluidos y el método de selección de los participantes del estudio. Los resultados se resumen en la Tabla 2.
 
En los párrafos siguientes se analiza brevemente cada estudio con respecto a sus fortalezas y debilidades.
 
A. Thomas y otros, 1987
 
Este estudio de casos y controles incluyó 435 muertes por tumores cerebrales o del sistema nervioso central y 386 muertes por otras causas como controles. Sólo se incluyeron varones adultos. La base de la recopilación de datos sobre el historial ocupacional fueron las entrevistas con los familiares más cercanos. Se utilizaron dos métodos de clasificación: un método asignó a los sujetos a una de tres categorías (nunca expuestos a RF/alguna vez expuestos a RF en un trabajo eléctrico o electrónico/alguna vez expuestos a RF pero no en un trabajo eléctrico o electrónico), el otro método consistió en una clasificación de cada trabajo por un higienista industrial en función de la presunta exposición a RF, humos de soldadura y plomo. Ambos métodos revelaron un aumento significativo de los riesgos de tumores cerebrales por la presunta exposición ocupacional a campos de RF. Este aumento se debió a una asociación en los trabajos electrónicos y eléctricos con tumores astrocíticos como el resultado predominante asociado con el empleo en estas categorías. Además, se encontró un aumento significativo del riesgo de tumores cerebrales a medida que aumentaba la duración de la exposición.
 
Aunque basarse en la información de los familiares más próximos podría ser una fuente de clasificación errónea, un punto fuerte de este estudio es que se basa únicamente en el historial laboral, que podría considerarse más preciso que el recuerdo de la exposición a diversos agentes. Los dos métodos de clasificación condujeron a casi los mismos resultados, lo que respalda la hipótesis de que, de hecho, la exposición en trabajos eléctricos y electrónicos está asociada con un mayor riesgo de tumor cerebral. Debido a la fuerte relación entre la exposición a RF y la exposición al plomo, disolventes o humos de soldadura en estos trabajos, no es posible separar los efectos de estas exposiciones. Sin embargo, el análisis de la exposición al plomo no mostró una relación consistente con el riesgo de tumor cerebral, lo que indica que puede no confundir la relación con la exposición a RF.
 
Dado que este estudio se basa únicamente en casos de muerte, es probable que se sobrerrepresentan los tumores cerebrales de alto grado que pueden no estar todos asociados con la exposición, lo que conduce a una dilución del efecto. La clasificación errónea de la exposición, si no es diferencial en casos y controles, también tiende a reducir las estimaciones del efecto.
 
Una debilidad de este estudio es, obviamente, la falta de un indicador de exposición que no sea la categoría ocupacional. Si bien no hay duda de que en estos trabajos se produce cierta exposición a campos de radiofrecuencia con bastante regularidad, las características específicas, como los rangos de frecuencia, la modulación, la intensidad, la duración y la distancia desde la fuente, varían considerablemente. En general, el estudio (así como dos estudios anteriores fuera de la ventana de búsqueda: Lin et al. 1985 y Milham 1985) son suficientes para formular una hipótesis de investigación que se pueda probar en investigaciones posteriores adecuadamente diseñadas. Lamentablemente, nunca se han realizado estudios de este tipo.
 
B. Milham 1988
 
En este estudio de cohorte de 67.829 operadores de radioaficionados con licencia entre enero de 1979 y junio de 1984 en Washington y California, se produjeron 29 muertes por tumores cerebrales durante el período de seguimiento y se esperaban 21.
 
Cabe señalar que hubo un número sustancial y estadísticamente significativo de muertes en general menor de tres cuartas partes de las muertes esperadas de acuerdo con las tasas de mortalidad del país. Esto podría deberse tanto a un efecto de "trabajador sano" como a un efecto del nivel socioeconómico. En lugar de calcular las tasas de mortalidad estandarizadas (SMR), puede ser instructivo observar las tasas de mortalidad proporcionales en la población de referencia y los operadores de radioaficionados: se espera que el 0,6% de todas las muertes se deban a tumores cerebrales en la población de referencia, mientras que en los operadores de radioaficionados se produjo el doble (1,2%). Es difícil evaluar si esto es o no una indicación de un mayor riesgo de tumor cerebral debido a la exposición a RF. En primer lugar, este estudio es una investigación de solo registros y no hay información disponible sobre la intensidad, frecuencia y duración de la participación en operaciones de radioaficionados. En un análisis posterior, el autor informó sobre los resultados utilizando un proxy de la intensidad y la duración de la exposición: la clase de licencia. En este análisis se obtuvieron indicaciones de un aumento del riesgo con el aumento de la clase de licencia. Este estudio podría y debería haber sido el punto de partida de un seguimiento exhaustivo de los radioaficionados y de estudios de casos y controles anidados para abordar el problema de los posibles factores de confusión y delimitar las condiciones que pueden ser responsables del aumento de la mortalidad por algunos tipos de cáncer. Es otro cabo suelto que nos deja sin un mensaje claro.
 
Aunque no se conoce ningún factor de riesgo de cáncer cerebral, aparte de la radiación ionizante terapéutica, existen algunos indicios de que el riesgo aumenta con la clase social. Se desconoce el motivo de esta asociación, pero es posible que los factores relacionados con el estilo de vida, así como las causas concomitantes de muerte, influyan en una reducción espuria del riesgo en las poblaciones de clase baja, ya que los tumores cerebrales alcanzan su pico cerca de la esperanza de vida.
 
 
C. Selvin y otros, 1992
 
El objetivo de esta investigación no fue principalmente estudiar la relación entre la exposición a RF y el cáncer infantil, sino abordar el problema general de cómo evaluar la incidencia de la enfermedad o la mortalidad en relación con una fuente puntual. Como fuente puntual se eligió la Torre Sutro en San Francisco, la única torre emisora de microondas en este condado. Un total de 35 muertes por tumores cerebrales ocurrieron entre 50.686 individuos blancos en riesgo menores de 21 años en los años 1973-88 en un área de aproximadamente 6 km alrededor de la torre. No se pudo obtener la ubicación exacta de la residencia; por lo tanto, cada caso se ubicó en el centro del distrito censal. Se aplicaron diferentes métodos de análisis para evaluar una posible relación entre la distancia desde la torre y el riesgo de tumores cerebrales. El riesgo relativo de tumores cerebrales para una distancia menor a 3,5 km desde la Torre Sutro en comparación con más de 3,5 km fue de 1,162 y no significativo.
El estudio exploró diferentes procedimientos metodológicos y tiene sus méritos desde un punto de vista metodológico. Sin embargo, parte de una suposición errónea: que la distancia a una fuente puntual es un indicador válido de la intensidad de la exposición. En condiciones ideales de simetría esférica de una emisión, esta suposición se cumple; sin embargo, casi no hay situaciones de la vida real en las que esta suposición sea lo suficientemente cercana a los niveles de exposición reales. Y definitivamente no es cierto para la Torre Sutro. Las radiaciones de las antenas se dirigen hacia el horizonte y el patrón complejo de emisión con lóbulos principales y laterales da como resultado un patrón complejo de exposición a RF a nivel del suelo. Además, el área está estructurada topográficamente con colinas y valles, de modo que las áreas de alta exposición en los vértices están muy cerca de las áreas de baja exposición en el lado sombreado cuesta abajo.
 
El estudio de la relación entre una fuente puntual y una enfermedad no sólo es difícil debido a la compleja relación entre la distancia y la exposición, sino también por el hecho de que los seres humanos no son estables en un lugar determinado. Esto es de mayor importancia para los adultos, que pueden viajar desde y hacia sus lugares de trabajo y tienen, en general, un radio de actividad mayor que los niños. Sin embargo, existe al menos una alta probabilidad de que exista un lugar estable de larga duración, que es cuando las personas duermen en sus camas. Por lo tanto, los estudios relacionados con una fuente puntual deben intentar evaluar la exposición en el lugar de la cama. Dado que el objetivo de este estudio no era la evaluación de un riesgo potencial de tumor cerebral, sino la aplicación de métodos para el análisis de datos espaciales, no se intentó medir la exposición real.
 
 
D. Tynes y otros, 1992
 
En este estudio se utilizó la información sobre las ocupaciones obtenidas de todos los noruegos cada 10 años para evaluar la incidencia del cáncer en relación con los títulos de trabajo. En 1960 se identificaron 37.945 trabajadores varones que tenían trabajos con posible exposición a campos electromagnéticos y, entre ellos, 3.017 con posible exposición a radiofrecuencias. En total, se encontraron 119 casos de tumores cerebrales en el registro de cáncer entre 1961 y 1985. De estos casos, 6 se produjeron en el subgrupo de trabajadores posiblemente expuestos a campos de radiofrecuencias. El número total esperado de casos de tumores cerebrales fue de 109 y 12 para el subgrupo con posible exposición a radiofrecuencias. Por lo tanto, no se pudo detectar un aumento del riesgo de tumores cerebrales.
 
A pesar del largo período de seguimiento de 25 años con un número acumulado de 65.500 personas-año, el número esperado de tumores cerebrales diagnosticados durante ese período es demasiado bajo para detectar un riesgo moderadamente elevado de 1,3 a 1,5.
 
Como se mencionó anteriormente, todos los estudios que se basan únicamente en los títulos de los puestos de trabajo conducen a una clasificación errónea de la exposición y, por lo tanto, a una dilución del riesgo. Para las variables de exposición dicotómicas (expuesto/no expuesto) y suponiendo una proporción insignificante de expuestos en la población de referencia, los índices de incidencia estandarizados (SIR) están sesgados por un factor (1+f*(SIR-1))/SIR, donde f denota la fracción de expuestos reales y SIR es el índice de incidencia real. Por lo tanto, un SIR real de 2,0 se reduce a 1,5 si solo el 50% de la cohorte está realmente expuesto. El SIR observado se reduce aún más si la suposición de una fracción insignificante de expuestos en la población de referencia es incorrecta. En este caso, el factor de sesgo dado anteriormente se divide a su vez por (1+g*(SIR-1)), donde g es la fracción de expuestos en la población general.
 
Si bien un estudio de cohorte basado en datos de registro tiene la ventaja de ser independiente de los errores de recuerdo y el sesgo de selección debido a una posible participación diferencial, tiene la desventaja de que los datos de registro generalmente son insuficientes para proporcionar indicadores de exposición confiables. Si bien en este estudio no se pudo detectar ninguna asociación con tumores cerebrales, se reveló un mayor número de casos de leucemia en ocupaciones con posible exposición a RF. Esto podría deberse a la mayor incidencia de leucemia o a una asociación más fuerte o a diferentes períodos de latencia y a varias otras razones, incluida la casualidad.
 
 
 
MI. Grayson 1996
 
En este estudio de casos y controles, realizado entre aproximadamente 880.000 miembros de la Fuerza Aérea de los EE. UU. con al menos un año de servicio durante el período de estudio de 1970 a 1989, se detectaron casos de tumores cerebrales malignos primarios mediante el análisis de los registros de alta hospitalaria. El estudio incluyó solo hombres y solo mientras figuraran en los registros de la Fuerza Aérea. De los 246 casos detectados, se descartaron 16 debido a datos incompletos o ambiguos. Para cada caso, se seleccionaron al azar cuatro controles del conjunto de riesgo del caso que coincidían exactamente con el año de nacimiento y la raza. Los controles a los que se les diagnosticaron enfermedades que pueden estar asociadas con la exposición a los CEM (leucemia, cáncer de mama, melanoma maligno) fueron excluidos del conjunto de riesgo.
 
Una de las ventajas de este estudio es el historial laboral detallado de cada miembro de la cohorte, que se puede utilizar para la evaluación retrospectiva de la exposición. Además, los archivos de la Fuerza Aérea contienen datos detallados de la dosimetría personal sobre la radiación ionizante para los diferentes puestos y trabajos. La clasificación de la exposición a los campos de RF se basó en una matriz de exposición laboral detallada con más de 1.950 entradas, que indexa 552 títulos de trabajo diferentes. Una fuente de clasificación fueron los eventos registrados de exposición a campos de RF superiores a 100 W/m2. Mediante este método, se asignó la exposición probable si tales eventos se habían registrado en el pasado para un trabajo, así como para trabajos estrechamente relacionados. La exposición posible se asignó para trabajos que requerían el funcionamiento de emisores de RF pero sin sobreexposición registrada.
 
Otro punto fuerte es la consideración exhaustiva de posibles factores de confusión. Debido a la posible relación entre el riesgo de desarrollar un tumor cerebral y el nivel socioeconómico, se utilizó el rango militar como sustituto del nivel socioeconómico y se incluyó en el análisis, así como la exposición a la radiación ionizante, que previamente se ha demostrado que aumenta el riesgo de desarrollar un tumor cerebral.
 
La exposición a campos de radiofrecuencia se asoció con un aumento moderado pero estadísticamente significativo del riesgo de OR=1,39. La investigación de la duración de la exposición se vio comprometida por una ambigüedad introducida por el cálculo de una puntuación de exposición como el producto de la exposición y los meses.
Sin embargo, para aquellos que alguna vez estuvieron expuestos hubo indicios de un riesgo creciente a medida que aumentaba la duración de la exposición.
 
Una debilidad de esta investigación es el seguimiento incompleto de los miembros de la cohorte. Esto podría haber dado lugar a una subestimación del riesgo real. El abandono de la Fuerza Aérea podría haber sido más probable en aquellos expuestos a campos de radiofrecuencia y que desarrollaron un tumor cerebral. Algunos tumores cerebrales malignos presentan signos tempranos que podrían ser incompatibles con el trabajo en la Fuerza Aérea, especialmente si implican el manejo de equipos de radiofrecuencia (como convulsiones, fuertes dolores de cabeza, somnolencia y ausencias). Debido a que el estudio no implicó contacto personal, está libre de otros sesgos de selección.
 
F. Szmigielski 1996
 
En este estudio de cohorte militar sobre la morbilidad por cáncer, se evaluó la exposición ocupacional a campos de radiofrecuencia del personal militar de carrera polaco según sus registros de servicio. El estudio abarcó 15 años (1971-85) e incluyó a aproximadamente 128.000 personas por año. Las tasas esperadas para 12 tipos de cáncer se calcularon en función de la morbilidad específica por edad en aquellos clasificados como no expuestos.
En el caso de los tumores cerebrales y del sistema nervioso, se encontró una relación significativamente mayor entre lo observado y lo esperado (ORE=1,91). Otras neoplasias malignas con una incidencia significativamente mayor en los pacientes expuestos
Fueron: 	cánceres de esófago y de estómago, cánceres colorrectales, melanoma y leucemia/linfoma.
 
Una de las ventajas de este estudio es su considerable tamaño, con casi 2 millones de personas-año de seguimiento. Además, los registros militares precisos sobre la asignación de tareas y la exposición de los grupos de seguridad militar brindan una oportunidad única para evaluar los efectos de la exposición a largo plazo basándose en datos ya archivados.
 
Faltan algunos datos importantes, ya que se trata de información clasificada militar que no se pudo proporcionar en el documento. Entre ellos se encuentra el número exacto de casos de las diferentes neoplasias. Sin embargo, a partir de los datos presentados se puede calcular un número observado de tumores cerebrales de aproximadamente 46.
 
El estudio ha sido criticado por un supuesto sesgo porque había más información sobre los factores de riesgo disponibles para los casos de cáncer. Es cierto que las juntas médicas militares recogieron datos de casos como factores de estilo de vida y exposición a posibles carcinógenos durante el servicio, sin embargo, en ningún momento esta información entró en el análisis. Por lo tanto, esta crítica es infundada. Dicha información podría haberse utilizado dentro de un estudio de casos y controles anidados aplicando los mismos métodos de evaluación de los factores de riesgo para los controles que se han utilizado para los casos. Dado que algunos hallazgos, como el aumento del riesgo de cáncer de esófago/estómago, que rara vez se informan en relación con la exposición a RF, justifican un estudio más profundo, se recomienda un enfoque de casos y controles anidados de este tipo. Podría, aunque con algunas dificultades, incluso llevarse a cabo con éxito de forma retrospectiva.
 
GRAMO. Hocking y otros, 1996
 
En un estudio ecológico se evaluó la incidencia y mortalidad por cáncer en nueve municipios del norte de Sydney durante 1972-90, tres de los cuales rodean tres torres de televisión. El tamaño de la población en los tres municipios ubicados dentro de un radio de aproximadamente 4 km alrededor de las torres de televisión asciende a 135.000, mientras que el tamaño de la población en los seis municipios más alejados era de 450.000. La transmisión de alta potencia comenzó en 1956, una transmisión adicional de 100 kW comenzó en 1965 y otra transmisión de 300 kV en 1980. Las frecuencias portadoras variaban entre 63 y 533 MHz para la transmisión de televisión y rondaban los 100 MHz para la transmisión de radio FM.
 
Durante el período de estudio se diagnosticaron 740 tumores cerebrales malignos primarios en adultos y 64 en niños, y se produjeron 606 muertes por cáncer cerebral en adultos y 30 en niños. Si bien la incidencia de leucemia linfática fue significativamente mayor en adultos y niños que habitaban en los tres municipios que rodean las torres de transmisión en comparación con los seis distritos más alejados, la incidencia de tumores cerebrales no fue significativamente elevada (RR = 0,89 en adultos y 1,10 en niños).
 
Como se ha indicado anteriormente, la distancia a un transmisor es un mal indicador de la exposición. Algunas mediciones realizadas en el área de estudio obtuvieron niveles muy inferiores a los calculados a partir de la potencia de emisión y la ganancia de la antena. Varios factores son responsables de este efecto: reflexiones múltiples, atenuación por edificios y vegetación, ondulaciones del terreno, no coincidencia de máximos para las diferentes señales, así como características complejas de radiación de las antenas de transmisión.
 
No se pudo proporcionar la ubicación exacta de la residencia de los casos, lo que reduce el potencial del estudio para relacionar las incidencias con las mediciones o los cálculos de los campos de radiofrecuencia. Los autores analizaron algunas posibles fuentes de sesgo, como la migración y otras exposiciones en las diferentes regiones. Sin embargo, la desventaja más importante de estos estudios es que no se pueden ajustar los factores de riesgo individuales. Se pueden obtener resultados falsos positivos y falsos negativos si se ignoran estas variables individuales.
 
H. Tynes y otros, 1996
 
En un estudio de cohorte histórica, se hizo un seguimiento de 2.619 operadoras de radio y telégrafo noruegas certificadas entre 1920 y 1980, desde 1961 hasta 1991, para determinar si figuraban en el registro de cáncer. Durante este período se produjeron un total de 140 casos de cáncer, lo que supone un 20% más de lo esperado en la población noruega. Entre ellos, había 5 casos de tumores cerebrales que coincidían estrechamente con el número esperado.
 
En este estudio se encontró un exceso de casos de cáncer de mama que puede estar relacionado con una combinación de exposición a campos de radiofrecuencia y trabajo nocturno. En el caso de otros tipos de cáncer, incluido el cáncer cerebral, el número de casos fue demasiado bajo para abordar el riesgo de exposición.
 
En este estudio realizado con mucho cuidado, que incluye un enfoque de casos y controles anidados para el cáncer de mama, mediciones en transmisores históricos en barcos y comparación con mujeres en otros trabajos en el mar, los tumores cerebrales no fueron claramente más altos de lo esperado en la población de referencia. Sin embargo, debido al tamaño limitado de la cohorte, no se puede excluir un riesgo moderadamente mayor.
 
I. Dolk y otros, 1997a
 
Este estudio ecológico de área pequeña sobre la incidencia del cáncer entre 1974 y 1986 cerca del transmisor de radio y televisión Sutton Coldfield, en el extremo norte de la ciudad de Birmingham (Inglaterra), se inició a partir de un informe no confirmado sobre un "grupo" de leucemias y linfomas. El transmisor entró en servicio en 1949. La transmisión a 1 megavatio (potencia radiada efectiva, ERP) comenzó en 1964, a 3 MW en 1969 y a 4 MW en 1982. La torre tiene una altura de 240 m y no hay grandes colinas en el área circundante. El área de estudio se definió mediante un círculo de 10 km de radio centrado en el transmisor. La población dentro de esta área era de aproximadamente 408.000 personas. Se consideraron todos los cánceres, excepto el cáncer de piel no melanoma, centrándose en los cánceres hematopoyéticos y linfáticos, los cánceres cerebrales y del sistema nervioso, el cáncer ocular y el cáncer de mama masculino. Los cánceres infantiles se limitaron a todos los cánceres y todas las leucemias.
 
En el área de estudio se observó un pequeño pero significativo exceso de todos los cánceres en adultos. Todas las leucemias y linfomas no Hodgkin fueron particularmente elevados y la incidencia en un radio de 2 a 4 km desde la torre fue aproximadamente un 30% mayor de lo esperado. Los tumores cerebrales solo se analizaron en distancias de 2 km y en toda el área de estudio. En un radio de 2 km se calculó un aumento de OER de 1,29 para todos los tumores cerebrales y de 1,31 para los tumores cerebrales malignos sobre la base de 17 y 12 casos, respectivamente.
 
Además, esta investigación se ve afectada por el uso de la distancia desde la torre como indicador de la intensidad de la exposición. La suposición errónea de que la exposición disminuye con el aumento de la distancia invalida la prueba de tendencia estadística aplicada. Las mediciones realizadas en el área de estudio revelaron la mala relación con la distancia, pero sin consecuencias en la evaluación de los datos. En general, el estudio es coherente con un riesgo moderadamente mayor de cánceres hematopoyéticos y linfáticos, así como de otros cánceres, incluido el cáncer cerebral, en las proximidades de transmisores de alta potencia que, si están relacionados con campos de RF, deben ser sustancialmente más altos para la exposición real.
 
El estudio de Sutton Coldfield se prolongó posteriormente (Cooper y Saunders 2001) para cubrir el período 1987-94. El estudio reveló, en comparación con el período anterior, un aumento casi sin cambios de leucemias y linfomas no Hodgkin en adultos y un ligero aumento en niños.
 
Yo. Dolk y otros, 1997b
 
Dado que el estudio de Sutton Coldfield se inició a raíz de un informe de un grupo de investigadores y para proporcionar una prueba independiente de las hipótesis que surgieron de ese estudio, se utilizaron métodos similares a los aplicados en el estudio anterior para estudiar todos los transmisores de radio y televisión de alta potencia (≥ 500 kW ERP) en Gran Bretaña. En los adultos se estudiaron las leucemias, el cáncer de vejiga y el melanoma cutáneo, y en los niños, las leucemias y los tumores cerebrales. El período de estudio fue de 1974 a 1986 en Inglaterra y algo más corto en Gales y Escocia.
 
Aunque la densidad de población alrededor de los transmisores no siempre fue tan alta como en el caso de los
La densidad de población media de la torre Sutton Coldfield, que es sólo un tercio de la de la zona de alrededor de la torre Sutton Coldfield en un radio de 2 km desde las torres, en el rango más importante de 2 a 4 km desde los transmisores, donde en muchos casos se alcanza el máximo de RF radiada a nivel del suelo, fue similar. El estudio de todos los transmisores de alta potencia corroboró esencialmente los hallazgos para las leucemias en adultos con un aumento de la incidencia de entre el 10 y el 50% en la banda de distancia de 2 a 4 km desde los transmisores para los diferentes tipos de transmisores. La mayoría de estos aumentos de incidencia fueron estadísticamente significativos.
En el caso de los niños, solo se calculó la incidencia en toda la zona de estudio y en una distancia de 2 km, lo que es lamentable porque la zona cercana a las torres está escasamente poblada y la exposición es baja. El número de tumores cerebrales en niños fue ligeramente superior a lo esperado (244 observados y 231 esperados).
 
En contraposición a la interpretación de los autores, el estudio de todos los transmisores de alta potencia replicó y respaldó esencialmente los hallazgos de una incidencia excesiva de leucemias en relación con la emisión de RF de las torres de televisión y radio. Debido a que las diferentes alturas y características de radiación de los transmisores dan lugar a diferentes patrones de exposición a nivel del suelo, el aumento constante en un área que probablemente esté cerca del máximo de exposición respalda la hipótesis de una asociación.
 
K. Lagorio y otros 1997
 
Lagorio et al. (1997) publicaron un estudio de mortalidad de una cohorte de 481 trabajadoras de artículos plásticos empleadas entre 1962 y 1992 en una planta italiana, 302 de las cuales trabajaban en el departamento de sellado y estaban expuestas a campos de radiofrecuencia. En el caso de las selladoras de radiofrecuencia, se acumularon 6.772 personas-año de seguimiento y se produjeron 9 muertes en total, 6 de las cuales se debieron a neoplasias malignas (que son el doble de las esperadas en comparación con la población de referencia local).
En esos 31 años sólo se produjo un cáncer cerebral, pero se esperaban sólo 0,1.
 
Aunque el pequeño tamaño de la cohorte y la exposición potencial a otros agentes excepto los campos de RF, como solventes y cloruro de vinilo, impiden llegar a conclusiones de largo alcance, se necesitan muchos más estudios de seguimiento exhaustivos de las cohortes expuestas para acumular un conjunto de evidencia que pueda proporcionar una base útil para el análisis.
 
yo. Finkelstein 1998
 
Se realizó un estudio preliminar que tenía como objetivo formar la base para una evaluación de los riesgos de cáncer asociados con los dispositivos de radar portátiles entre una cohorte de 20.601 agentes de policía de Ontario. El seguimiento retrospectivo abarcó el período de 1964 a 1995. Mediante la vinculación con el registro de cáncer y la base de datos de mortalidad, se detectaron 650 casos de cáncer.
El cáncer testicular y el melanoma mostraron una incidencia excesiva, mientras que la incidencia general de cáncer se redujo, como se esperaba de una cohorte de trabajo. En total, se produjeron 16 casos de tumores cerebrales malignos primarios, lo que es ligeramente menos de lo esperado.
 
El autor tuvo dificultades para crear una cohorte adecuada porque algunos departamentos se negaron a participar y otros no pudieron dedicar tiempo a proporcionar listas de todos los funcionarios empleados durante el período objetivo. Además, si bien los sitios de cáncer de interés principal mostraron en realidad una mayor incidencia que exigía un enfoque de casos y controles anidados, este estudio nunca se llevó a cabo debido a la falta de interés y apoyo de las autoridades.
 
M. Morgan y otros, 2000
 
En un estudio de cohorte ocupacional se incluyeron todos los empleados de Motorola de los EE. UU. con al menos 6 meses de empleo acumulado y al menos 1 día de empleo en el período 1976-96. Se dispuso de un total de 195.775 trabajadores que aportaban alrededor de 2,7 millones de personas-año para el estudio. La cohorte se comparó con el Archivo Maestro de Mortalidad de la SSA y el Índice Nacional de Defunciones para obtener el estado vital. Los certificados de defunción se obtuvieron de las oficinas de estadísticas vitales de los estados y de los registros de las empresas. La exposición se evaluó mediante la opinión de expertos. Se definieron cuatro grupos de exposición a RF con un nivel creciente de exposición estimada a RF. Solo alrededor del 5% de la cohorte total se clasificó como altamente expuesta y más del 70% con solo exposición de fondo. No se incluyó ni el uso privado ni el uso ocupacional del teléfono móvil.
 
En total, se produjeron 6.296 muertes en la cohorte en 21 años, lo que representa solo dos tercios de las muertes esperadas a partir de los datos de mortalidad de los cuatro países donde se encuentran la mayoría de las instalaciones de Motorola. Esta reducción es demasiado pronunciada para deberse únicamente a un efecto de trabajador sano; otros factores, como un nivel socioeconómico más alto, deben haber contribuido, una interpretación respaldada por la reducción sustancial de la mortalidad por todas las causas de muerte asociadas con el estilo de vida. Se realizaron comparaciones internas para la mortalidad por cáncer cerebral y cánceres hematopoyéticos y linfáticos. La mortalidad por tumores cerebrales aumentó levemente, pero de manera insignificante, en los trabajadores con exposición alta y moderada a alta en comparación con aquellos con exposición nula o baja a RF.
 
Este estudio de una gran cohorte demuestra las limitaciones de este tipo de diseño de estudio. La mayoría de la cohorte (58%) estaba formada por trabajadores jubilados o despedidos que pueden o no acumular más exposición a radiofrecuencias en otras empresas. Además, se puede suponer que los empleados de Motorola fueron de los primeros en utilizar teléfonos móviles en el lugar de trabajo y en privado. Descuidar el uso del teléfono móvil puede reducir el gradiente de exposición entre los grupos ocupacionales estudiados. Habría sido mejor realizar estudios de casos y controles anidados en lugar de utilizar una comparación interna que puede verse comprometida por el sesgo de movilidad, la clasificación errónea de la exposición y otras fuentes de sesgo.
 
N. Groves y otros, 2002
 
En este estudio de cohorte militar de 40.581 hombres seguidos desde el año de graduación (1950-1954) de las escuelas técnicas de la Marina hasta 1997, conocido como el estudio de veteranos de la Guerra de Corea, se compararon grupos de marineros con diferencias imputadas en la probabilidad y la cantidad de exposición a las ondas de radar con respecto a la mortalidad. El estudio original, con un seguimiento hasta 1974 (Robinette et al. 1980), informó un aumento de los riesgos de cáncer del sistema hematopoyético y linfático, del pulmón y del sistema digestivo para el grupo de alta exposición, pero se vio obstaculizado por la falta de información sobre la fecha de nacimiento de los miembros de la cohorte. Para el estudio de seguimiento extendido se encontraron muchas fechas de nacimiento faltantes en el Índice Maestro de la Administración de Veteranos. Sin embargo, la fecha de nacimiento permaneció desconocida para más del 8% de la cohorte. Con base en la opinión de expertos, la baja exposición a RF se asignó a las clasificaciones laborales de operador de radio, operador de radar y ayudante de electricista de aviación, el estrato de alta exposición incluyó a hombres con clasificaciones laborales de técnico en electrónica, técnico en electrónica de aviación y técnico de control de fuego.
Al comparar los datos con el Archivo Maestro de Defunciones de la Administración de la Seguridad Social y el Índice Nacional de Defunciones, se identificaron 8.393 personas fallecidas hasta 1997. Esta cifra es sustancialmente y significativamente inferior a la esperada para la población blanca masculina de los EE. UU. Un efecto de soldado sano puede haber sido responsable de una tasa de mortalidad más baja en la década de 1950, pero no puede explicar la mortalidad reducida después de 40 años. No se ha informado sobre cuánto tiempo permanecieron en servicio los miembros de la cohorte ni se investigaron los factores de estilo de vida; sin embargo, de más del 40% de la cohorte no se pudo obtener el número de seguridad social, lo que sugiere una posible subestimación de las muertes.
 
La comparación de los grupos de alta y baja exposición reveló una mortalidad significativamente menor por causas de muerte asociadas con el estilo de vida (cáncer de pulmón, enfermedades vasculares, diabetes mellitus, enfermedad pulmonar obstructiva crónica, cirrosis hepática) y una mortalidad significativamente mayor por todas las leucemias y causas externas de muerte. Se encontró un aumento de la mortalidad por leucemias en todos los grupos de alta exposición, pero el aumento más pronunciado se observó en los técnicos en electrónica de aviación. El cáncer cerebral fue menos frecuente en todos los grupos de alta exposición en comparación con la categoría de baja exposición.
 
El largo período de seguimiento de esta gran cohorte, que comenzó casi al mismo tiempo (1950-54) y en el momento en que comenzó la exposición, es una gran ventaja de esta investigación. Sin embargo, existen varias deficiencias: el seguimiento posiblemente fue incompleto debido a que se desconocía el número de seguridad social de una proporción sustancial de la cohorte; casi la mitad de todas las muertes en los primeros 20 años se debieron a causas externas que podrían haber ocultado un efecto de la exposición; se desconoce la duración e intensidad de la exposición, así como la exposición potencial después de dejar la Marina; la clasificación en grupos de baja y alta exposición puede introducir una clasificación errónea sustancial. En el informe anterior, la inspección de los registros de la Marina de una muestra del grupo de alta exposición reveló que el 24% no había estado expuesto en absoluto a las ondas de radar.
 
En cuanto a los tumores cerebrales, suponiendo que la exposición al radar tiene un efecto sobre la tasa de crecimiento, se esperaría que la exposición durante la Guerra de Corea y la ausencia de exposición después dieran como resultado solo un riesgo ligeramente mayor durante un período de aproximadamente 10 años después de la guerra. Los marineros tenían entre 20 y 25 años en ese momento. Se estima que la fracción con un tumor cerebral ya iniciado durante este rango de edad es inferior a 3 en 100.000 por año. El aumento de la tasa de crecimiento, incluso si es sustancial, no puede dar como resultado un efecto observable en una cohorte de ese tamaño. Si la exposición al radar aumenta la probabilidad de transformación maligna, esto podría aumentar la incidencia durante un período de tiempo de 10 a 20 años después del período de exposición. Los resultados del estudio israelí sobre tinea capitis tratada con rayos X (Sadetzki et al. 2005) sugieren una latencia aún más larga, sin embargo, el riesgo disminuyó con el aumento de la edad en la primera exposición a los rayos X. Además, en el caso de los tumores cerebrales malignos, la relación con la radiación ionizante es menos pronunciada y se observó un riesgo mayor de meningioma, que no se investigó en el estudio de los veteranos de la Guerra de Corea. Si se toman los datos sobre la radiación ionizante como principio rector para la iniciación de tumores cerebrales, la exposición al radar de los marineros durante sus veinte años podría dar como resultado un aumento de la mortalidad por tumores cerebrales de alrededor del 10 al 15%, es decir, un máximo de 8 casos adicionales entre 20.000. Teniendo en cuenta los sesgos del estudio, un riesgo tan bajo se oculta fácilmente. Por lo tanto, en este estudio no se puede detectar ni la promoción ni la iniciación de tumores, incluso si hay un riesgo mayor. Debido a la limitación mencionada a una cierta ventana de tiempo con una posible mayor incidencia debido a las exposiciones durante el servicio en la Guerra de Corea, habría sido instructivo calcular las estimaciones de Kaplan-Meier para la mortalidad acumulada por tumores cerebrales.
 
NORTE. Berg y otros, 2006
 
En la parte alemana del estudio Interphone se prestó especial atención a los antecedentes laborales y la exposición a campos de RF en los lugares de trabajo. Se seleccionaron casos de meningioma incidente (n = 381, tasa de respuesta del 88%) y de glioma (n = 366, tasa de respuesta del 80%) de 30 a 69 años de cuatro clínicas neurológicas. En total, se seleccionaron al azar 1.535 (tasa de participación del 63%) de registros de población emparejados con los casos por sexo, edad y región. La mayoría de los casos fueron entrevistados durante su estancia en hospitales, los controles fueron entrevistados en casa. La entrevista contenía varias preguntas de detección sobre ocupaciones que probablemente están asociadas con la exposición a RF. Si alguna de estas preguntas de detección estaba marcada, se hacían preguntas adicionales sobre el trabajo. Con base en la literatura y la evaluación de dos higienistas industriales, se realizó una clasificación en las siguientes categorías: sin exposición a RF/probablemente no expuesto a RF/probablemente expuesto a ER/altamente expuesto a RF. En total, alrededor del 13% (299 casos y controles) fueron clasificados con al menos una posible exposición a RF en el lugar de trabajo. Los análisis se ajustaron por región, sexo, edad, nivel socioeconómico, residencia urbana o rural y exposición a radiación ionizante en la región de la cabeza y el cuello. El uso del teléfono móvil no se consideró un factor de confusión.
Si bien la exposición general a radiofrecuencias en los lugares de trabajo no mostró mayores probabilidades de ocurrencia, la exposición alta y especialmente durante 10 años o más resultó en estimaciones de riesgo elevadas que, sin embargo, no fueron significativas. Este resultado fue similar para el meningioma (OR = 1,55 para exposición alta durante 10 años o más) y el glioma (OR = 1,39).
 
El estudio intentó evaluar la exposición potencial en el lugar de trabajo con la mayor precisión posible en una entrevista personal, pero aun así es posible que se hayan producido errores de clasificación, especialmente en las categorías probable y no probable, mientras que es probable que el grupo de alta exposición haya tenido, al menos ocasionalmente, una exposición a RF superior a la media. Los odds ratios están dentro del rango esperado si la exposición da como resultado un aumento sustancial de la tasa de crecimiento. Sin embargo, el pequeño número de casos de exposición alta y prolongada (13 gliomas y 6 meningiomas) impide sacar conclusiones de gran alcance.
 
IV. Evaluación de la evidencia 
 
Debido a la diversidad de criterios de valoración, métodos utilizados y poblaciones incluidas, y al reducido número de estudios, no es posible realizar un metanálisis formal. La siguiente figura muestra los resultados detallados en la Tabla 2 de una manera fácilmente comprensible.
Sólo unos pocos estudios encontraron indicios claros de una asociación entre la exposición a RF y los tumores cerebrales: un estudio de cohorte (Szmigielski 1996) y dos estudios de casos y controles (Thomas et al. 1987, Grayson 1996). Ninguno de los estudios ecológicos demostró una tendencia a una
Mayor riesgo en las proximidades de transmisores de RF.
 
El análisis de las 15 investigaciones publicadas reveló deficiencias en todos los estudios. El mayor problema se encontró en las dificultades para evaluar de forma fiable la exposición real. Incluso si no conocemos el aspecto relevante de la exposición, si lo hay, que es responsable de un mayor riesgo, se debe determinar el tipo, la duración y la cantidad de exposición para utilizar los estudios en la derivación de estándares de exposición. Ninguno de los estudios incluyó un indicador cuantitativo útil de la intensidad de la exposición e incluso rara vez se abordó la duración de la exposición.
En cuanto al tipo de exposición, solo se utilizaron categorías bastante generales y generales.
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Fig. 1: Estimaciones del riesgo relativo (e intervalos de confianza del 95%) de diversas exposiciones a RF con respecto a tumores cerebrales (B+NS… tumores cerebrales y del sistema nervioso, BT… tumores cerebrales, M… meningioma, G… glioma; todos los demás tumores cerebrales malignos primarios)
 
En los estudios ecológicos, aunque para la población estudiada la exposición -a pesar de las considerables variaciones en el tiempo- es similar con respecto a la frecuencia portadora, modulación, etc., es bastante diferente entre los distintos tipos de transmisores y, por lo tanto, los resultados no son fáciles de generalizar. Considerando la discusión de las diferentes investigaciones y el hecho de que la mayoría de los sesgos encontrados tienden a diluir un riesgo potencial, la evidencia recopilada de cohortes ocupacionales es compatible con un riesgo moderadamente mayor de exposición a RF. Debido a la falta de mediciones reales, pero observando que la exposición por encima de los niveles de referencia debe haber sido un evento poco común, un enfoque precautorio debe dar como resultado una reducción de los niveles de exposición ocupacional y medidas organizativas para evitar la sobreexposición. Aunque los tumores cerebrales son raros y el riesgo atribuible a la población es bajo (suponiendo que el 13% de los adultos están expuestos ocupacionalmente a campos de RF como se infiere de Berg et al. 2006, y suponiendo un riesgo relativo de 1,3, aproximadamente el 4% de los tumores cerebrales pueden atribuirse a la exposición a RF, es decir, 1.350 casos por año en los EE. UU.).
 
V. 	EVALUACIÓN DE LOS PUNTOS FINALES RELACIONADOS CON EL CÁNCER (EXPOSICIÓN A RF)
 	 
A. Evaluación de la evidencia epidemiológica según la IEEE (revisión C95.1)
 
En su revisión de 2006 de la norma C95.1, el IEEE ha evaluado la evidencia epidemiológica para los puntos finales relacionados con el cáncer en el capítulo B.7.3. La evaluación se basa principalmente en las revisiones de Bergqvist (1997), Moulder et al. (1999) y Elwood (2003). Estas revisiones y la descripción general del IEEE comparten las mismas deficiencias. Las principales líneas de argumentación serían imposibles en cualquier otro campo de la salud ambiental y se asemejan mucho a la estrategia utilizada para descartar una asociación entre la exposición a frecuencias industriales y la leucemia infantil. En los párrafos siguientes se analizará brevemente la evaluación del IEEE. 
Los estudios de conglomerados, como el realizado en Sutton Coldfield (Reino Unido) en respuesta a un conglomerado de casos de leucemia y linfoma en adultos que vivían cerca de un transmisor de radiofrecuencia (Dolk et al. [R624]), son inherentemente difíciles de interpretar debido a la imposibilidad de evaluar todos los efectos que la variación aleatoria podría haber contribuido al conglomerado. En el estudio inicial de Sutton Coldfield, los autores concluyeron correctamente que no se podía establecer una asociación causal entre la presencia del conglomerado y la exposición a radiofrecuencias de las torres de radiodifusión (Dolk et al. [R625]) (Cooper et al. [R760]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
En primer lugar, el estudio de Sutton Coldfield no fue un estudio de conglomerados, sino una investigación ecológica. Es cierto que se inició a partir de un informe no confirmado de un conglomerado de casos de leucemia y linfoma en las proximidades de un transmisor de radiodifusión, pero se llevó a cabo independientemente de este informe inicial y utilizó datos de registro sobre la población que vivía en un radio de 10 km alrededor del transmisor. La afirmación de que esos estudios son “inherentemente difíciles de interpretar debido a la imposibilidad de evaluar todos los efectos que la variación aleatoria podría haber contribuido al conglomerado” es ridícula no sólo porque el estudio no es un estudio de conglomerados, sino porque es imposible que cualquier estudio “evalúe todos los efectos que la variación aleatoria podría haber contribuido” al punto final investigado. No se menciona que el estudio se complementó con una investigación más amplia de otros 20 transmisores de alta potencia en Gran Bretaña. Las dificultades para interpretar los estudios ecológicos están relacionadas con el hecho de que los posibles factores de confusión sólo pueden relacionarse con un segmento de la población, pero no con los individuos, y que en general no se conocen la duración e intensidad de la exposición para los miembros individuales de los diferentes estratos. Aunque la evidencia de un efecto sobre la incidencia de tumores cerebrales en ambos estudios (Dolk et al. 1997a, 1997b) es débil, hay evidencia consistente de una relación con los cánceres hematopoyéticos. Esta evidencia ha sido pasada por alto por los autores debido a su suposición errónea sobre la relación entre la proximidad al transmisor y la exposición.
Se han descrito efectos inconsistentes entre la proximidad residencial a otras torres de transmisión de RF y los efectos adversos para la salud (Bielski [R267]) (Maskarinec et al. [R579]) (Selvin y Merrill [R823]) (Michelozzi et al. [R858]) (Altpeter et al. [R977]) (Hallberg y Johansson [R995], [R996]) (Boscolo [R1012]), aunque muchos de estos estudios tienen fallas significativas en su diseño (lo que dificulta su interpretación). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
Aunque no se indica cuáles podrían ser estos “efectos inconsistentes”, la afirmación es errónea en más aspectos. En primer lugar, el estudio de Bielski (1994) es una investigación ocupacional y no sobre la proximidad residencial a las torres de transmisión de RF; en segundo lugar, tres de estas investigaciones (Selvin et al. 1992; Maskarinec et al. 1994; Michelozzi et al. 2002) incluyeron la leucemia como un punto final con indicaciones de una mayor incidencia consistente con los estudios de Gran Bretaña (Dolk et al. 1997a, 1997b) y Australia (Hocking et al. 1996). Obsérvese que el estudio de Selvin et al. (1992), como se indicó anteriormente, pretendía comparar diferentes métodos para evaluar la relación entre una fuente puntual y las enfermedades y asumió erróneamente una relación monótona entre la exposición y la distancia a un transmisor. Corrigiendo este error, parece haber una mayor probabilidad de leucemia infantil en las áreas que reciben la mayor exposición a la torre Sutro. Las otras tres investigaciones (Altpeter et al. 1995; Boscolo 2001; Hallberg y Johansson 2002) no tienen nada en común y, por lo tanto, no pueden ser inconsistentes.
 
En Australia se informó de un aumento de la incidencia y la tasa de mortalidad de la leucemia infantil en las zonas residenciales cercanas a una torre de transmisión de radiofrecuencia específica (Hocking et al. [R633]), aunque un nuevo análisis posterior de los datos mostró que los resultados pueden haber estado influenciados por otras variables de confusión dentro de la ubicación del estudio (McKenzie et al. [R669]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
Este es otro ejemplo de la falta de cuidado y descuido con que el comité del IEEE maneja la evidencia. El estudio de Hocking et al. (1996) no se centró en la “proximidad a una torre de transmisión de RF específica”, sino en una zona en la que se encuentran tres torres de transmisión. Si bien siempre existe la posibilidad de que los factores de confusión influyan en los resultados de una investigación epidemiológica, el “reanálisis” de McKenzie et al. (1998) presenta graves defectos y no puede respaldar la afirmación citada. Hocking et al. (1996) combinaron los distritos cercanos a la zona de transmisión y los más alejados basándose en análisis de homogeneidad, mientras que McKenzie et al. (1998) omitieron una zona con alta incidencia (y la mayor exposición) basándose en la inspección de los datos. Cualquier análisis estadístico posterior a dicha selección de datos es inútil.
Aunque existen informes dispersos de efectos adversos para la salud asociados con la exposición ocupacional a RF (Demers et al. [R36]) (Kurt y Milham [R68]) (Pearce [R110]) (Speers et al. [R125]) (Thomas et al. [R128]) (Pearce et al. [R199], [R211]) (Hayes et al. [R207]) (Cantor et al. [R268]) (Davis y Mostofi [R563]) (Tynes et al. [R570], [R605]) (Grayson [R592]) (Richter et al. [R747]) (Holly et al. [R838]), estos estudios son en gran medida inconsistentes entre sí en términos de los puntos finales adversos para la salud afectados y, a menudo, no muestran una respuesta clara a la dosis con la exposición a RF. Muchos tienen fallas graves en el diseño de su estudio, contienen una evaluación de la exposición a RF limitada o insuficiente y generalmente son inconsistentes con la ausencia de hallazgos de una asociación de otros estudios ocupacionales (Tornqvist et al. [R131]) (Coleman [R142]) (Lilienfeld et al. [R146]) (Robinette y Silverman [R147], [R148]) (Siekierzynski et al. [R151], [R152]) (Wright et al. [R213]) (Coleman et al. [R214]) (Muhm [R506]) (Czerski et al. [R542]) (Hill [R568]) (Lagorio et al. [R616]) (Kaplan et al. [R647]) (Morgan et al. [R701]) (Gallagher et al. [R822]) (Groves et al. [R853]) (Wiklund [R1013]) (Armstrong et al. [R1014]). (IEEE C 95.1 – 2005, pág. 75)
 
Incluso teniendo en cuenta las restricciones de espacio para una discusión de la evidencia, hasta ahora no se ha producido en este campo un disparate mayor que el condensado en estas dos frases. Reunir desordenadamente todo tipo de estudios y luego preguntarse si los puntos finales son inconsistentes es una obra maestra intelectual. De los estudios ocupacionales mencionados, tres (Thomas et al. 1987; Speers et al. 1988; Grayson 1996) fueron sobre cáncer cerebral, tres sobre cánceres hematopoyéticos (Pearce et al. 1985; Kurt & Milham 1988; Pearce 1988), dos sobre cáncer testicular (Hayes et al. 1990; Davis & Mostofi 1993), uno sobre cáncer de mama masculino (Demers et al. 1991) y dos sobre cáncer de mama femenino (Cantor et al. 1995, Tynes et al. 1996), este último incluyendo también otros tipos de cáncer, y uno sobre melanoma intraocular (Holly et al. 1996). Tres estudios más (Pearce et al. 1989; Tynes et al. 1992; Richter et al. 2000) investigaron varias o todas las neoplasias malignas. Estos estudios difieren no sólo en los criterios de valoración, el tipo de estudio (cohorte, caso-control y grupo), sino también en los métodos de evaluación de la exposición. La ignorancia de los revisores del IEEE se ve subrayada por la recopilación de estudios caracterizados por una “ausencia de hallazgos de una asociación”. No sólo varios de estos estudios indicaron efectivamente una asociación entre el riesgo de cáncer y la exposición a los CEM (Lilienfeld et al. 1978; Robinette et al. 1980; Tornqvist et al. 1991; Armstrong et al. 1994; Lagorio et al. 1997; Groves et al. 2002), sino que dos no eran estudios epidemiológicos en absoluto (Siekierzynski et al. 1974; Czerski et al. 1974) y varios más bien abordaban la exposición a los CEM (Tornqvist et al. 1991; Wright et al. 1982; Coleman et al. 1983; Gallagher et al. 1991) y uno (Wiklund 1981) fue un estudio de conglomerados en la administración de telecomunicaciones con un tipo de exposición incierto. La simple comparación de estudios que encontraron un efecto con otros que fueron "negativos" es científicamente errónea y no permite concluir que existe o no una asociación entre la exposición y el riesgo de cáncer. Incluso si todos los estudios hubieran aplicado el mismo método, evaluado el mismo criterio de valoración y utilizado la misma métrica de exposición, los estudios que informaron un riesgo de cáncer significativamente mayor no se ven superados por otros que no lo hicieron.
Si bien se ha informado sobre la formación de micronúcleos en trabajadores expuestos ocupacionalmente a antenas de transmisión (Garaj-Vrhovac [R757]) (Lalic et al. [R791]), estos hallazgos no se verificaron en un estudio más amplio de más de 40 linieros australianos expuestos en condiciones similares (Garson et al. [R186]). (IEEE C 95.1 – 2005, págs. 7576)
 
Huelga decir que esta afirmación también es errónea. Garson et al. (1991) no investigaron la formación de micronúcleos, sus trabajadores estuvieron expuestos durante un período considerablemente más corto y no fueron más de 40 linieros sino 38 linieros de radio.
No se pudo establecer una asociación clara entre la exposición ocupacional de los padres a una serie de agentes, incluida la radiofrecuencia, y los efectos (neuroblastoma) en sus hijos (Spitz y Johnson [R289]) (De Roos et al. [R798]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.76)
 
No está claro qué se quiere decir con "ninguna asociación clara". Spitz y Johnson (1985) encontraron un riesgo significativamente mayor de exposición ocupacional paterna a campos electromagnéticos, y también De Roos et al. (2001) encontraron varios trabajos con exposición paterna y materna a campos electromagnéticos asociados con un riesgo elevado de neuroblastoma en sus hijos. Sin embargo, agrupaciones amplias de ocupaciones con exposición a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF), campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) y radiación ionizante (!) no revelaron un riesgo mayor.
Un estudio informó un ligero exceso de tumores cerebrales asociados con la exposición combinada a RF y otras exposiciones asociadas con trabajos eléctricos o electrónicos, pero no con RF sola (Thomas et al. [R128]). Un estudio de una cohorte militar polaca informó un exceso sustancial de cáncer total y varios subtipos de cáncer con trabajos asociados con exposición a RF (Szmigielski [R578]), (Szmigielski y Kubacki [R982]), aunque se han planteado preguntas sobre el sesgo grave en la evaluación de la exposición de este estudio (Elwood [R665]) (Bergqvist [R1015]) (Stewart [R1133]). Estudios de Milham sobre radioaficionados estadounidenses informaron un exceso en uno de los nueve tipos de leucemia evaluados (ver [R101], [R102], [R209], [R215] y [R569]), pero no en tumores totales, leucemia total o tumores cerebrales, y los posibles factores de confusión podrían haber incluido la exposición a humos de soldadura, agentes desengrasantes y sobrerrepresentación de una clase social particular. (IEEE C 95.1 – 2005, p.76)
 
Una vez más, la evidencia se resume incorrectamente para todas las investigaciones citadas. Thomas et al. (1987) encontraron un riesgo significativamente elevado de tumores cerebrales entre todos los hombres expuestos a campos de RF y, en particular, en aquellos expuestos durante 20 años o más. Hubo indicios de que este riesgo elevado se debe a un subgrupo con trabajos eléctricos o electrónicos. El grupo de personas expuestas en otros trabajos es heterogéneo y puede contener sujetos con baja o nula exposición (por ejemplo, algunos grupos de soldadores) y, por lo tanto, la falta de una asociación podría deberse a un efecto de dilución debido a una clasificación errónea de la exposición.
 
Como se mencionó anteriormente, las críticas al estudio de cohorte militar polaco sobre la evaluación de la exposición son infundadas. Bergqvist (1997), Elwood (1999) y Stewart (2000) criticaron que la junta de salud militar evaluara una serie de factores de riesgo potenciales solo para los casos de cáncer. Sin embargo, pasaron por alto que el estudio era una cohorte y no un estudio de casos y controles y que en ninguna etapa se incluyó información sobre estos factores en el análisis y, por lo tanto, no podía afectar los resultados de ninguna manera.
 
El estudio de Milham (1988a, 1988b) sobre radioaficionados reveló un aumento significativo de la tasa de mortalidad estandarizada (SMR) en el caso de la leucemia mieloide aguda, mientras que la mortalidad general y la mortalidad por cáncer se redujeron significativamente en relación con las tasas de mortalidad del país. Como se mencionó anteriormente, esto apunta a un efecto de "trabajador sano", así como a una influencia de factores relacionados con el estilo de vida (se redujo la mortalidad relacionada con el tabaquismo y el sobrepeso). De los nueve tipos de leucemia mencionados, tres tenían expectativas inferiores a uno y no se observó ningún caso; de los seis tipos restantes, cinco tenían SMR elevadas, siendo la LMA, el tipo más frecuente en adultos, significativamente elevada.
 
La última parte de la revisión del IEEE sobre estudios epidemiológicos está dedicada a las investigaciones con teléfonos móviles que se analizan en otra contribución.
La siguiente cita presenta el resumen IEEE en su extensión completa:
Hasta la fecha, la evidencia epidemiológica no muestra evidencia clara o consistente que indique un papel causal de las exposiciones a RF en relación con el cáncer humano u otras enfermedades. Sin embargo, muchos de los estudios pertinentes son débiles en términos de su diseño, su falta de evaluación detallada de la exposición y tienen sesgos potenciales en los datos. Si bien los resultados disponibles no indican una fuerte asociación causal, no pueden establecer la ausencia de un peligro. Sí indican que para las exposiciones a RF que se encuentran comúnmente, cualquier efecto sobre la salud, si existe, debe ser pequeño. Aunque la evidencia epidemiológica no puede descartar una relación causal, el peso general de la evidencia es consistente con los resultados de los estudios a largo plazo en animales que no muestran evidencia de efectos fisiológicos, patológicos o específicos de la enfermedad. (IEEE C95.1 - 2005; pp.76-77)
 
Como ya se ha señalado anteriormente (Kundi 2006), en los últimos años ha habido una tendencia intolerable a que, cuando se encuentran pruebas epidemiológicas innegables de una asociación entre un agente y efectos adversos para la salud, como el cáncer, las partes interesadas recurran al concepto de causalidad basándose en la suposición errónea de que es mucho más difícil proporcionar pruebas para “indicar un papel causal”. Sin embargo, la noción de “una fuerte asociación causal” es inédita. Cualquiera que sea el significado de esta afirmación excepcional, la conclusión de que, si existen efectos sobre la salud de las exposiciones a radiofrecuencias que se encuentran comúnmente, deben ser pequeños, es errónea. Por el contrario: considerando la “falta de evaluación detallada de la exposición” y otros posibles sesgos que conducen predominantemente a una subestimación del riesgo, las pruebas apuntan a un peligro bastante sustancial. Si bien los estudios en animales revisados en otra sección del documento estándar IEEE no se pueden analizar aquí, se debe subrayar que, en general, son insuficientes para respaldar un mayor riesgo o la falta de efectos relevantes para la salud. Por lo tanto, no se pueden utilizar en una declaración de peso de la evidencia, como lo ha hecho el IEEE, de que no hay evidencia de efectos adversos para la salud por la exposición a RF.
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
VI. 	CONCLUSIONES
 
 
· Existen pocos estudios sobre la exposición prolongada a niveles bajos de campos de radiofrecuencia y tumores cerebrales, y todos ellos presentan deficiencias metodológicas, incluida la falta de una evaluación cuantitativa de la exposición. Dadas las categorías de exposición rudimentarias y la probabilidad de un sesgo hacia la hipótesis nula de que no existe asociación, el conjunto de pruebas es coherente con un riesgo moderadamente elevado.
 
· Los estudios ocupacionales indican que la exposición a largo plazo en los lugares de trabajo puede estar asociada con un riesgo elevado de tumor cerebral.
 
· Aunque en algunas ocupaciones, y especialmente en trabajos militares, es posible que se hayan alcanzado o superado en ocasiones las directrices de exposición actuales, en general la evidencia sugiere que la exposición a largo plazo a niveles que generalmente se encuentran por debajo de los niveles de referencia actuales aún conlleva el riesgo de aumentar la incidencia de tumores cerebrales.
 
· Aunque el riesgo atribuible a la población es bajo (probablemente inferior al 4%), aún así, más de 1000 casos por año en los EE. UU. pueden atribuirse a la exposición a RF solo en los lugares de trabajo. Debido a la falta de estudios concluyentes sobre la exposición a RF ambiental y los tumores cerebrales, no se puede estimar el potencial de estas exposiciones para aumentar el riesgo.
  
· Los estudios epidemiológicos analizados en la revisión IEEE C95.1 (2006) son deficientes hasta el punto de que todo el análisis no tiene sustento profesional. Se debe hacer caso omiso del rechazo por parte del IEEE de los estudios epidemiológicos que vinculan la exposición a radiofrecuencias con los resultados del cáncer, así como de cualquier conclusión del IEEE extraída de este análisis defectuoso de los estudios epidemiológicos.
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Tabla 1: Sinopsis de estudios epidemiológicos de tumores cerebrales o que los incluyen (1987 – 2006)
	Estudiar
	País/Período/Estudio
Tipo
	Evaluación de la exposición
	Evaluación de resultados
	Factores de confusión considerados y variables coincidentes (m)
	Número de casos/controles o casos
(estudios de cohorte)
	Selección de participantes

	Thomas y otros.
1987
	Norte de Nueva Jersey, Filadelfia, costa del golfo de Luisiana/1979-1981/Caso-control
	Entrevistas a familiares más próximos sobre antecedentes laborales – tasas de respuesta: casos 74%, controles 63%; JEM (2 métodos)
	Certificados de defunción verificados mediante revisión de registros hospitalarios
	edad(m), (solo varones), año de muerte(m), zona de residencia(m), nivel educativo, (plomo, humos de soldadura)
	435/386
	Casos: muertes por tumor cerebral o tumores del sistema nervioso central en varones blancos (edad >30) según certificados de defunción
Controles: muertes por causas distintas a tumores cerebrales, epilepsia, etc.

	Milham 1988
	Washington,
California/1979-
1984/Cohorte
	Licencia de operador de radio aficionado de 1/1979 a 6/1984
	Registros de mortalidad
	edad, (solo varones), raza, año de muerte
	29
	67829 operadores, búsqueda de muertos en
registro estatal hasta 1984

	Selvin y otros, 1992
	San Francisco/1973-
1988/Aglomeración espacial
	Distancia del centro del área censal a la torre de microondas (torre Sutro)
	Registros SEER
	-
	35
	Búsqueda de muertes por cáncer en personas blancas (edad <21)

	Tynes y otros, 1992
	Noruega/1961-1985
/Cohorte ocupacional
	Título del puesto de trabajo en los censos de 1960 y 1970 y categorización de expertos
	Registro de cáncer
	edad, (solo varones)
	119 en total, 6 en el subgrupo con posible exposición a RF
	Cohorte de 37945 trabajadores varones identificados que tenían trabajos en 1960 con posible exposición a campos electromagnéticos. Entre estos, 3017 con posible exposición a radiofrecuencias.

	Grayson 1996
	Fuerza Aérea de los EE. UU./1970-
	Trabajo detallado
	Proyección de
	edad(m),
	230/920
	Cohorte de ~880000



	
	1989/Caso control anidado
	Historia y
clasificación
basado en JEM
(RF/OM
exposición a mediciones frecuentes)
	registros de alta hospitalaria
	raza(m),
rango militar, (exposición a radiación ionizante y ELF)
	
	Miembros de la Fuerza Aérea de EE. UU. con al menos un año de servicio completo dentro del período de estudio, sin seguimiento después de que los sujetos dejaron el servicio

	Szmigielski 1996
	Polonia (militar)/1971-1985/Cohorte ocupacional
	Asignación a
Grupo de exposición a RF/MW basado en
registros de servicio, mediciones documentadas de grupos de seguridad militar
	Casos incidentes de hospitales militares centrales y regionales y departamentos de salud militar
	edad, (solo varones)
	~46
	Número anual de ~127800 efectivos militares de carrera,
~3720 RF/MW
expuestos por año

	Hocking y otros, 1996
	Sídney (Australia)/
1972-1990/Ecológico
	Los municipios dentro de ~4 km de 3 torres de transmisión de TV se consideran más expuestos en comparación con 6 más alejados
	Casos de incidencia y muerte del registro de cáncer
	edad, sexo, período calendario
	740 (incidente)
606 (mortalidad)
64 años <15
(incidente)
30 años <15
(mortalidad)
	Población de estudio: área interior ~135000,
Área exterior ~450000
  

	Tynes y otros, 1996
	Noruega/1961-1991/
Cohorte ocupacional
	Radio y telégrafo certificados
	Registro de cáncer
	edad, (solo mujeres)
	5
	2619 mujeres certificadas como radio o telégrafistas


	Dolk y otros, 1997a
	Birmingham (Reino Unido)/
1974-1986/Ecológico
	Vivir cerca de un transmisor de TV/radio FM
(Sutton Coldfield)
	Registro de cáncer
	edad, sexo,
Año calendario, SES
	
	~408000 a 10 km del transmisor

	Dolk y otros, 1997b
	GB/1974-1986/ Ecológico
	Vivir cerca de un transmisor de alta potencia (≥500 kW erp) (en general 21)
	Registro de cáncer
	edad, sexo,
año calendario,
SES
	244
	Población (edad <15) a 10 km de uno de los 20 transmisores de alta potencia

	Lagorio y otros.
1997
	Italia/1962-1992/
Cohorte ocupacional
	Trabajando como operador de sellador térmico RF
	Muertes por cáncer del registro
	edad, (solo mujeres), período calendario, región
	1
	302 mujeres empleadas entre 1962 y 1992 en una planta de fabricación de artículos de plástico como selladoras de RF

	Finkelstein 1998
	Ontario (Canadá)/
1964-1995/
Cohorte ocupacional
	Trabajar como agente de policía (posible)
	Registro de cáncer
	edad, (solo varones), año calendario
	16
	20601 oficiales varones de la policía de Ontario


	operadores 19201980 (98% trabajaron en buques mercantes); spot
mediciones en barcos con equipos anticuados
	operadores por
Telecom noruega
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exposición al radar portátil)
	Morgan y otros, 2000
	Estados Unidos/1976-1996/
Cohorte ocupacional
	Puestos de trabajo clasificados según el trabajo con dispositivos emisores de RF con
diferente potencia de salida
	Certificados de defunción de las oficinas de estadísticas de los estados
	edad, sexo, período de contratación
	51
	Todos los empleados de Motorola en EE. UU. con al menos 1 día
Empleo 1976-1996 (195.775 trabajadores, 2,7 millones de personas-año)

	Groves y otros.
2002
	Estados Unidos/1950-1997/
Cohorte ocupacional
	6 grupos ocupacionales 3 con exposición baja al radar asumida (operador de radar, operador de radio, ayudante de electricista de aviación) y 3 con exposición alta asumida (electrónica de aviación, electrónica, bomberos).
técnico de control)
	Certificado de defunción de una oficina de estadísticas vitales del estado o
Muerte nacional
Índice Plus
	edad de ingreso, (solo varones), edad alcanzada
	88
	40581 veteranos de la Guerra de Corea de la Marina se graduaron entre 1950 y 1954 en escuelas técnicas de la Marina; seguimiento desde la graduación hasta 1997

	Berg y otros, 2006
	Alemania/2000-2003/
Caso-control
	JEM a partir de la historia ocupacional recogida en la entrevista
	Casos histológicos verificados de glioma y meningioma
	edad(m), sexo(m), región(m), SES, urbano/rural, tabaquismo,
	Glioma
366/732
Meningioma
381/762
	Todos los casos histológicamente confirmados de glioma y meningioma de 4

	Radiador ionizante.
exposición
	Clínicas neuroquirúrgicas
(edad: 30-69) (tasa parcial)


84%); controles de frecuencia coincidente de la población
registro (tasa parcial)
63%)

SES…estatus socioeconómico, JEM…matriz de exposición laboral, erp…potencia de radiación equivalente, RF/MW…radiofrecuencia/microondas, CNS…sistema nervioso central, ELF…frecuencia extremadamente baja
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Tabla 2: Sinopsis de los principales resultados de los estudios sobre tumores cerebrales (1987 – 2006)
	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Medida.
	Resultado [IC del 95 %]

	Thomas y otros, 1987
	Muertes por tumores cerebrales (no especificado en la CIE)
	¿Alguna vez expuesto a RF?
	O
	1.6 [1.0 – 2.4]

	 
	 
	Trabajo de electricista/electrónica
	O
	2.3 [1.3 – 4.2]

	 
 
	 
 
	Sin exponer*
Alguna vez expuesto < 5 años
	 
O
	 
1.0

	 
	 
	5-19 años
	O
	2.3

	 
	 
	20+ años
	O
	2.0

	Milham 1988 
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-8: 191)
	Todo
	SMR
	1,39 [0,93 – 2,00]

	 
	 
	Novato a
	SMR
	0,34

	 
	 
	Técnico
	SMR
	1.12

	 
	 
	General
	SMR
	1,75

	 
	 
	Avanzado
	SMR
	1,74

	 
	 
	Extra
	SMR
	1.14

	Selvin y otros, 1992
 
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-O: 191.2)
 
	> 3,5 km de distancia de la torre*
 3,5 km
	 
RR
	 
1,16 [0,60 – 2,26]

	Tynes y otros, 1992
	Cáncer cerebral incidente (CIE-7: 193)
	Todos aquellos con posible exposición a campos electromagnéticos
	SEÑOR
	1,09 [0,90 – 1,41]

	 
	 
	Subgrupo posible RF
exposición c
	SEÑOR
	0,49 [0,18 – 1,06]

	Grayson 1996
 
	Cáncer cerebral incidente (CIE-9: 191)
 
	Nunca expuesto a RF/MW*
Siempre expuesto
	 
O
	 
1,39 [1,01 – 1,90]

	Szmigielski 1996
	Tumores cerebrales y del sistema nervioso central
	RF/MW expuesto
	REA
	1,91 [1,08 – 3,47]

	Hocking y otros, 1996
 
	Cáncer cerebral (CIE-9: 191)
 
	Área exterior*
Área interior (incidente, general)
	 
RR
	 
0,89 [0,71 – 1,11]

	 
	 
	Área interior (mortalidad, global)
	RR
	0,82 [0,63 – 1,07]

	 
	 
	Área interna (incidente, edad <15)
	RR
	1,10 [0,59 – 2,06]

	 
	 
	Área interior (mortalidad, edad <15)
	RR
	0,73 [0,26 – 2,10]

	Tynes y otros, 1996
	Cáncer cerebral incidente (CIE-7: 193)
	Todo
	SEÑOR
	1.0 [0.3 – 2.3]

	Dolk y otros, 1997a
	Tumores cerebrales incidentes (CIE-8/9: 191,
192)
	0-2 km del transmisor
	REA
	1,29 [0,80 – 2,06]

	 
	 
	0-10 km del transmisor
	REA
	1,04 [0,94 – 1,16]

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Medida.
	Resultado [IC del 95 %]

	Dolk y otros, 1997b
	Tumores cerebrales incidentes (CIE-8/9: 191, 192)
	0-2 km del transmisor
	REA
	0,62 [0,17 – 1,59]

	 
	 
	0-10 km del transmisor
	REA
	1,06 [0,93 – 1,20]

	Lagorio y otros 1997
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-9: 191)
	Operador de sellador RF
	REA
	1 : 0,1

	Finkelstein 1998
	Cáncer cerebral incidente (CIE-9: 191)
	Todos los agentes de policía
	SEÑOR
	0,84 [0,48 – 1,36]

	Morgan y otros, 2000
 
	Cáncer cerebral incidente (CIE-9: 191)
 
	Sin exposición a RF*
D baja
	 
RR
	 
0,92 [0,43 – 1,77]

	 
	 
	Moderado
	RR
	1,18 [0,36 – 2,92]

	 
	 
	Alto
	RR
	1,07 [0,32 – 2,66]

	Groves y otros, 2002
 
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-9: 191)
 
	Baja exposición al radar* Alta exposición al radar
	 
RR
	 
0,65 [0,43 – 1,01]

	Berg y otros, 2006
	Glioma incidente (CIE-O3: C71)
	Sin ocupación. Exposición a RF/MW*
	 
	 

	 
	 
	Probablemente no haya exposición
	O
	0,84 [0,48 – 1,46]

	 
	 
	Probable exposición
	O
	0,84 [0,46 – 1,56]

	 
	 
	Alta exposición
	O
	1,22 [0,69 – 2,15]

	 
	 
	Sin alta exposición*
	 
	 

	 
	 
	Alta exposición <10 años
	O
	1,11 [0,48 – 2,56]

	 
	 
	Alta exposición ≥ 10 años
	O
	1,39 [0,67 – 2,88]

	 
	Meningioma incidente (CIE-O3: C70.0)
	Sin ocupación. Exposición a RF/MW*
	 
	 

	 
	 
	Probablemente no haya exposición
	O
	1,11 [0,57 – 2,15]

	 
	 
	Probable exposición
	O
	1,01 [0,52 – 1,93]

	 
	 
	Alta exposición
	O
	1,34 [0,61 – 2,96]

	 
	 
	Sin alta exposición*
	 
	 

	 
	 
	Alta exposición <10 años
	O
	1,15 [0,37 – 3,48]


 	 High exposure ≥ 10 y
 
OR
 
1.55 [0.52
 
–
 
4.62]
 

a
De Milham 1988b, clases de licencia como proxy de la duración de la exposición
b
Basado en el supuesto de que la exposición es mayor cerca de la torre de microondas
do
Calculado según la Tabla 5 de Tynes et al. 1992
d
Clasificación según la potencia de salida del equipo utilizado durante el período de uso más largo
OR…odds-ratio, SIR…razón de incidencia estandarizada, SMR…razón de mortalidad estandarizada, RR…riesgo relativo (razón de tasas), OER…razón observada/esperada
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I. INTRODUCCIÓN 
 
En mayo de 2011 El Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cáncer (CIIC) de la OMS clasificó los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (CEM-RF) de los teléfonos móviles y otros dispositivos que emiten campos electromagnéticos no ionizantes similares como un grupo 2B, es decir, un "posible" carcinógeno humano (Baan et al., 2011, CIIC, 2011). Nueve años antes, el CIIC también había clasificado los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) como carcinógenos del grupo 2B (CIIC, 2002).
 
La decisión del IARC sobre los teléfonos móviles se basó principalmente en estudios de casos y controles del grupo Hardell en Suecia y el estudio Interphone del IARC. Ambos proporcionaron resultados que respaldaban las asociaciones positivas entre dos tipos de tumores cerebrales (glioma y neurinoma acústico) y la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos inalámbricos.
 
La decisión final del IARC fue confirmada por la votación de 29 científicos (uno no estuvo presente durante la votación) en la reunión. Una gran mayoría de los participantes votó a favor de clasificar la radiación de RF-EMF como "posiblemente cancerígena" para los humanos, Grupo 2B. La decisión también se basó en estudios ocupacionales. En este artículo presentamos una revisión actualizada de la evidencia de la asociación entre el uso de teléfonos inalámbricos y tumores cerebrales, incluyendo también artículos publicados después de la evaluación del IARC.
 
Los países nórdicos fueron de los primeros países del mundo en adoptar ampliamente la tecnología de telecomunicaciones inalámbricas. Los teléfonos analógicos (NMT; Nordic Mobile Telephone System) se introdujeron a principios de la década de 1980 utilizando frecuencias de 450 y 900 megahercios (MHz). El NMT 450 se utilizó en Suecia entre 1981 y 2007, y el NMT 900 funcionó entre 1986 y 2000.
 
El sistema digital GSM (Sistema Global para Comunicaciones Móviles) que utiliza banda dual, 900 y 1800 MHz, comenzó a operar en 1991 y domina actualmente el mercado. La tercera generación de teléfonos móviles, 3G o UMTS (Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles), que utiliza campos de RF de 1900/2100 MHz, se ha introducido en todo el mundo en los últimos años, en Suecia en 2003. Actualmente, la cuarta generación, 4G (3G Terrestre), que opera en 800/2600 MHz y la Comunicación por Radio Troncalizada (TETRA 380-400 MHz) se están estableciendo en Europa. Hoy en día, los teléfonos móviles se utilizan más que los teléfonos fijos en Suecia.
(http://www.pts.se/upload/Rapporter/Tele/2011/sv-telemarknad-halvar-2011-p ts-er- 2011 21.pdf) . A finales de 2011, la Unión Internacional de Telecomunicaciones (UIT; http://www.itu.int/ITU D/ict/facts/2011/material/ICTFactsFigures2011.pdf ) calculó que en todo el mundo había 5.900 millones de suscripciones a teléfonos móviles.
 
Los teléfonos inalámbricos de escritorio (DECT) se utilizan en Suecia desde 1988, primero con campos de radiofrecuencia analógicos de 800-900 MHz y, a principios de los años 90, con un sistema digital de 1900 MHz. Estos teléfonos inalámbricos son cada vez más comunes que los teléfonos fijos tradicionales. Emiten radiación electromagnética de radiofrecuencia similar a la de los teléfonos móviles. Por lo tanto, cuando se evalúan los riesgos para la salud humana, también es necesario considerar el uso de teléfonos inalámbricos junto con los teléfonos móviles.
 
El aumento real del uso y la exposición a los campos de radiación de los teléfonos inalámbricos (teléfonos móviles e inalámbricos) en la mayoría de los países se ha producido desde finales de los años 90. El cerebro es el principal órgano diana durante el uso del teléfono móvil (Cardis et al., 2008). El temor a un mayor riesgo de tumores cerebrales ha dominado el debate durante las últimas dos décadas. Aunque los campos electromagnéticos de radiofrecuencia no tienen suficiente energía para romper enlaces químicos como la radiación ionizante, al menos no directamente, pueden tener efectos nocivos sobre los tejidos biológicos. Los mecanismos biológicos plausibles para estos efectos incluyen el daño del ADN, el deterioro de los mecanismos de reparación del ADN y los cambios epigenéticos en el ADN (véanse también los capítulos de H. Lai (Genotoxicidad) e I. Belyaev (Mecanismos físicos y biológicos).
 
Los tumores cerebrales primarios (sistema nervioso central; SNC) constituyen un grupo heterogéneo de neoplasias de diferentes tipos histológicos según el tejido de origen, con diferentes patrones de crecimiento, marcadores moleculares, localizaciones anatómicas y distribuciones por edad y sexo. La apariencia clínica, el tratamiento y el pronóstico son muy diferentes según el tipo de tumor.
 
Aparte de la radiación ionizante, existen pocos factores de riesgo establecidos para los tumores cerebrales (Preston Martin et al., 2006). Un nivel socioeconómico más alto tiende a estar relacionado con una mayor incidencia y algunos síndromes de cáncer hereditario poco frecuentes representan una pequeña fracción de los tumores (Preston Martin et al., 2006).
También se ha informado de agregación familiar de glioma (Scheurer et al., 2010).
 
Basamos esta revisión principalmente en los artículos del grupo Hardell y el estudio Interphone de la OMS (Interphone Study Group, 2010, 2011, Cardis et al., 2011). Se puede encontrar más información sobre los resultados y las respuestas, los acuerdos y los desacuerdos de los hallazgos del grupo Hardell y los estudios Interphone en Hardell et al. (2012, 2013).
II. MATERIALES Y MÉTODOS
 
la base de datos PubMed (www.ncbi.nlm.nih.gov) para realizar una búsqueda actualizada de estudios publicados en esta área utilizando como términos de búsqueda teléfono móvil/celular/inalámbrico y tumor cerebral/neoplasia/neurinoma acústico/meningioma/glioma. También se utilizó el conocimiento personal de estudios publicados para obtener una revisión lo más actualizada posible.
 
 
III. RESULTADOS
 
Tumores cerebrales en general 
 
La exposición a la radiación de los teléfonos es generalmente mayor en el lóbulo temporal, la parte del cerebro que está cerca del oído (Cardis et al., 2008). Para los tumores ubicados en las áreas del lóbulo temporal, occipital o temporoparietal del cerebro se encontró un mayor riesgo de exposición ipsilateral, es decir, el teléfono se utilizó principalmente en el mismo lado de la cabeza en el que apareció el tumor, lo que arrojó OR = 2,42, IC del 95 % = 0,97-6,05 (Hardell et al., 2001). Este fue el primer estudio en el mundo que indicó una asociación entre el uso de teléfonos móviles y un mayor riesgo de tumores cerebrales. Sin embargo, los resultados se basaron en un bajo número de sujetos expuestos y diferentes tipos histopatológicos de tumores cerebrales, por lo que no se pudieron extraer conclusiones firmes. Además, este primer estudio no incluyó el uso de teléfonos inalámbricos, véase también Hardell et al., (1999).
 
Glioma 
 
El glioma es el tumor maligno cerebral más frecuente y representa alrededor del 60 % de todos los tumores del sistema nervioso central. El subtipo de glioma más común es el astrocitoma. Los tumores astrocíticos se dividen en dos grupos según su potencial maligno: de bajo grado (grados I-II de la OMS) y de alto grado (grados III-IV de la OMS). El astrocitoma de bajo grado tiene un pronóstico relativamente favorable, mientras que la supervivencia es más corta en los pacientes con glioma de alto grado. El glioblastoma multiforme (grado IV de la OMS) representa el 60-75 % de todos los astrocitomas.
 
El grupo de Hardell en Suecia estudió la asociación entre el uso de teléfonos móviles e inalámbricos y los tumores cerebrales diagnosticados durante 1997-2003. En primer lugar, se incluyeron los casos diagnosticados entre el 1 de enero de 1997 y el 30 de junio de 2000 (Hardell et al., 2002, 2003). El siguiente período de estudio abarcó el período del 1 de julio de 2000 al 31 de diciembre de 2003 (Hardell et al., 2005, 2006a). Los métodos fueron los mismos con los mismos criterios de inclusión y un cuestionario idéntico en ambos estudios.
 
En resumen, se incluyeron tanto hombres como mujeres de entre 20 y 80 años en el momento del diagnóstico y todos estaban vivos en el momento de la inclusión en el estudio. Se informó de los registros de cáncer y todos tenían un tumor cerebral verificado por histopatología. El Registro de Población Sueco se utilizó para la identificación de controles emparejados. Además de otras exposiciones, el uso de teléfonos inalámbricos se evaluó cuidadosamente mediante un cuestionario autoadministrado complementado por teléfono. El oído que se había utilizado principalmente durante las llamadas con teléfono móvil y/o teléfono inalámbrico se evaluó mediante preguntas separadas. Esta información se verificó durante las llamadas telefónicas complementarias y, finalmente, también mediante una carta separada con buena concordancia entre estos tres métodos.
 
El uso del teléfono inalámbrico se definió como ipsilateral ( > 50 % del tiempo) o contralateral (< 50 % del tiempo) en relación con el lado del tumor. Al control emparejado se le asignó el mismo lado que el tumor del caso respectivo. También se evaluó el uso de dispositivos de manos libres, así como el uso en un automóvil con antena externa. Dicho uso no se incluyó en el cálculo del número acumulado de horas de uso de por vida. El tiempo de latencia se definió como el período desde el año del primer uso hasta el diagnóstico (año correspondiente para el control emparejado).
 
Se utilizaron registros médicos que incluían tomografías computarizadas (TC) y/o imágenes por resonancia magnética (IRM) para definir la localización del tumor en el cerebro. Se pueden encontrar más detalles en las publicaciones.
 
Como respuesta a una crítica de Boice y McLaughlin (2002) de que la exclusión de los casos fallecidos era una fuente de sesgo en nuestros estudios, realizamos un estudio sobre los casos con un tumor cerebral maligno que habían fallecido antes de su inclusión en los estudios de casos y controles entre 1997 y 2003. Estos casos representaban a pacientes con un pronóstico malo, en su mayoría con astrocitoma de grado IV de la OMS (glioblastoma multiforme). Los controles se seleccionaron del Registro de Defunciones de Suecia. El estudio abarcó 464 casos y 464 controles que habían fallecido por una enfermedad maligna y 463 controles con otras causas de muerte. La exposición se evaluó mediante un cuestionario enviado a los familiares más próximos de cada caso y control fallecido. El cuestionario fue similar al de estudios anteriores. Esta investigación confirmó los resultados previos de una asociación entre el uso de teléfonos móviles y tumores cerebrales malignos (Hardell et al., 2010).
 
Hemos publicado previamente un análisis agrupado de los tumores cerebrales malignos diagnosticados durante el período 1997-2003 (Hardell et al., 2006b). Estos resultados se actualizaron incluyendo también los resultados de los casos fallecidos con tumores cerebrales malignos (Hardell et al., 2011a, Carlberg, Hardell 2012). Los resultados sobre el uso de teléfonos inalámbricos se basaron en 1.251 casos con tumor cerebral maligno (tasa de respuesta del 85%) y 2.438 controles (tasa de respuesta del 84%). La mayoría de los casos tenían glioma (n = 1.148), por lo que presentamos a continuación los resultados para ese tipo de tumor. La latencia se dividió en tres categorías, >1-5 años, >5-10 años y >10 años desde el primer uso de un teléfono inalámbrico hasta el diagnóstico de glioma.
 
Tanto el uso de teléfonos móviles como el de teléfonos inalámbricos dieron lugar a un mayor riesgo general, más alto en el grupo de latencia >10 años, aumentando aún más para el uso ipsilateral, lo que arrojó OR para el teléfono móvil = 2,9, IC del 95 % = 1,8-4,7 y OR para el teléfono inalámbrico = 3,8, IC del 95 % = 1,8-8,1 (Tabla 1). Los OR más altos se encontraron también en el grupo de latencia >10 años para el uso total de teléfonos inalámbricos, OR = 2,1, IC del 95 % =
1.6-2.8.
El OR aumentó de manera estadísticamente significativa para el glioma por el uso acumulado de teléfonos inalámbricos cada 100 h; OR = 1,014, IC del 95 % = 1,008-1,019, y por año de latencia; OR = 1,056, IC del 95 % = 1,037-1,075 (Carlberg y Hardell, 2012). Los cálculos separados del uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos arrojaron resultados similares con riesgos crecientes estadísticamente significativos.
 
El estudio Interphone se llevó a cabo en 16 centros de investigación en 13 países durante distintos períodos de tiempo entre 2000 y 2004 bajo la dirección del IARC. Se encontró un mayor riesgo de tumor cerebral en algunos estudios de países separados y un menor riesgo en otros estudios, como hemos discutido en otros lugares (Hardell et al., 2008, 2009). Después de varios años de retraso, el estudio general
Los resultados de Interphone se publicaron finalmente en mayo de 2010 (Interphone Study Group, 2010).
 
En total, se incluyeron 4.301 casos de glioma en Interphone y los resultados finales se basaron en 2.708 casos participantes (tasa de respuesta 64 %, rango por centro 36-92 %). En total, se identificaron 14.354 controles potenciales y se completaron entrevistas con 7.658 (53 %, rango 42-74 %). Las bajas tasas de participación en algunos centros pueden haber creado un sesgo de selección, véase Hardell et al., (2008).
 
El uso regular del teléfono móvil en el último año o más dio como resultado un OR de glioma de 0,81, IC del 95 % = 0,70-0,94 (Tabla 1). Los análisis de subgrupos mostraron un aumento estadísticamente significativo del riesgo en el grupo de mayor exposición, es decir, aquellos con un uso acumulado del teléfono móvil de más de 1640 horas, OR = 1,40, IC del 95 %
= 1,03-1,89. El riesgo aumentó aún más en el caso del glioma en el lóbulo temporal, lo que produjo un OR = 1,87, IC del 95 % = 1,09-3,22. En la misma categoría de exposición, el uso acumulado > 1640 horas y la exposición ipsilateral produjeron un OR = 1,96, IC del 95 % = 1,22-3,16 en total (no se proporcionaron datos para el lóbulo temporal).
 
En el Apéndice 2 (Interphone Study Group, 2010, disponible en la web) el análisis se limitó a los usuarios habituales de teléfonos móviles. El tiempo acumulado de llamada > 1.640 horas arrojó OR = 1,82, IC del 95 % = 1,15-2,89 en comparación con el uso < 5 horas. El tiempo desde el inicio del uso habitual (latencia) > 10 años produjo OR = 2,18, IC del 95 % = 1,43-3,31; entidad de referencia 1-1,9 años.
 
El grupo de estudio de Interphone concluyó: “ Sin embargo, los sesgos y errores limitan la fuerza de las conclusiones que podemos extraer de estos análisis e impiden una interpretación causal ”. En un editorial que acompañaba a los resultados de Interphone, la conclusión principal de los resultados de Interphone se describía como “ a la vez elegante y oracular… (que) tolera lecturas diametralmente opuestas” (Saracci y Samet 2010). Se analizaron varias razones metodológicas por las que los resultados de Interphone probablemente habían subestimado los riesgos, incluido el corto período de latencia desde que se generalizaron las primeras exposiciones; menos del 10 % de los casos de Interphone tuvieron más de 10 años de exposición. “ Ninguno de los carcinógenos establecidos actualmente, incluido el tabaco, podría haber sido identificado firmemente como un riesgo creciente en los primeros 10 años aproximadamente desde la primera exposición” .
 
La dosis estimada de RF-EMF en el área del tumor por el uso del teléfono móvil se asoció con un mayor riesgo de glioma en partes del estudio Interphone (Cardis et al., 2011). OR aumentó con el aumento de la dosis total acumulada de energía específica (J/kg) absorbida en el centro tumoral estimado durante más de 7 años antes del diagnóstico, lo que dio OR = 1,91, IC del 95 % = 1,05-3,47 (p tendencia = 0,01) en el quintil más alto de exposición. Un estudio similar basado en métodos menos claros fue publicado posteriormente por otra parte del grupo de estudio Interphone (Larjavaara et al., 2011). Los resultados parecieron no respaldar los hallazgos de Cardis et al., (2011). Sin embargo, solo 42 casos habían usado un teléfono móvil durante más de 10 años y no se realizó ningún análisis del grupo más expuesto con la mayor duración de uso.
 
Basándonos en Hardell et al (2011b) e Interphone Study Group (2010), realizamos un metanálisis de glioma y uso de teléfonos móviles. Se utilizó un modelo de efectos aleatorios basado en la prueba de heterogeneidad en los grupos generales (≥10 años y ≥1640 horas). Utilizamos los resultados publicados en Interphone ya que no tenemos acceso a su base de datos. Nuestros resultados se recalcularon para estos grupos de exposición. El metanálisis arrojó para el uso de teléfonos móviles OR = 1,71, IC del 95 % = 1,04-2,81 para glioma en el lóbulo temporal en el grupo de latencia > 10 años. El uso de teléfonos móviles ipsilaterales > 1640 h en total arrojó el riesgo más alto, OR = 2,29, IC del 95 % = 1,56-3,37 (Hardell et al 2012). Este metanálisis refuerza una asociación causal entre el uso de teléfonos móviles y el glioma.
 
Meningioma 
 
El meningioma es el tumor cerebral benigno más frecuente. Se desarrolla a partir de la piamadre y la aracnoides que recubren el sistema nervioso central. Es un tumor encapsulado y bien delimitado, más frecuente en mujeres que en hombres. Rara vez es maligno.
 
Un análisis agrupado de tumores cerebrales benignos de los dos estudios de casos y controles del grupo Hardell, como se analizó anteriormente (Hardell et al., 2006c, Hardell y Carlberg, 2009), arrojó con respecto al meningioma y el uso de teléfono móvil OR = 1,1, IC del 95 % = 0,9-1,3, y teléfono inalámbrico OR = 1,1, IC del 95 % = 0,9-1,4 (Tabla 2). Al utilizar un período de latencia de > 10 años, el OR aumentó; para el teléfono móvil a OR = 1,5, IC del 95 % = 0,98-2,4, y para el teléfono inalámbrico a OR = 1,8, IC del 95 % = 1,01-3,2. El uso de teléfono móvil ipsilateral en el grupo de latencia > 10 años arrojó OR = 1,6, IC del 95 % = 0,9-2,9, y el uso de teléfono inalámbrico OR = 3,0, IC del 95 % = 1,3-7,2. Sin embargo, estos resultados se basaron en un número bastante bajo de casos expuestos.
 
El uso regular del teléfono móvil produjo en el estudio Interphone (2010) una disminución estadísticamente significativa del riesgo de meningioma, OR = 0,79, IC del 95 % = 0,68-0,91, Tabla 2. El riesgo aumentó ligeramente con el uso acumulado > 1.640 horas y el uso ipsilateral del teléfono móvil a OR = 1,45, IC del 95 % = 0,80-2,61. El análisis restringido a los tumores en el lóbulo temporal o al grupo de uso siempre regular no cambió el patrón general de riesgo nulo.
 
Realizamos un metanálisis de meningioma por uso de teléfono móvil basado en los resultados del grupo Hardell y los resultados de Interphone de manera similar a los del glioma. No se encontró un riesgo estadísticamente significativo de disminución o aumento (Hardell et al., 2012). Estos resultados respaldan la conclusión de que hasta una latencia > 10 años o un uso acumulado > 1640 horas no hay un patrón consistente de asociación entre el uso de teléfonos móviles y el meningioma.
 
Neurinoma acústico 
 
El neurinoma del acústico o schwannoma vestibular es un tumor benigno de crecimiento lento ubicado en el octavo nervio craneal en el conducto auditivo. Crece gradualmente hacia el ángulo pontocerebeloso con posible compresión de centros vitales del tronco encefálico. Los primeros síntomas habituales del neurinoma del acústico son el tinnitus y los problemas de audición. El octavo nervio craneal se encuentra cerca del teléfono inalámbrico portátil cuando se utiliza, por lo que existe una preocupación particular por un mayor riesgo de desarrollo de neuroma debido a la exposición a emisiones de campos electromagnéticos y radiofrecuencias durante el uso de estos dispositivos.
 
El análisis agrupado de los estudios del grupo Hardell arrojó con respecto al uso de teléfonos móviles para el neurinoma acústico OR = 1,7, IC del 95 % = 1,2-2,3 aumentando a OR = 2,9, IC del 95 % = 1,6-5,5 con un período de latencia de > 10 años, Tabla 3. El uso ipsilateral aumentó aún más el riesgo; en el grupo de latencia de > 10 años a OR = 3,0, IC del 95 % = 1,4-4,2 (Hardell y Carlberg, 2009). El uso de teléfonos inalámbricos dio OR = 1,5, IC del 95 % = 1,04-2,0 aumentando a OR = 1,7, IC del 95 % = 1,2-2,5 para el uso ipsilateral en el grupo de latencia de > 1 año.
 
En el estudio Interphone (2011) participaron 1.121 (82 %) casos de neurinoma acústico, rango 70-100 % por centro. De los controles, 7.658 (53 %) completaron las entrevistas, rango 35-74 % por centro. El análisis emparejado final (1:1 o 1:2) consistió en 1.105 casos y 2.145 controles. En general, no se encontró un aumento del riesgo censurando la exposición al año o a los 5 años antes de la fecha de referencia, OR = 0,85, IC del 95 % = 0,69-1,04 y OR = 0,95, IC del 95 % = 0,77-1,17, respectivamente (Tabla 3).
 
El número acumulado de horas de uso de teléfono móvil ipsilateral > 1.640 horas hasta 1 año antes de la fecha de referencia dio OR = 2,33, IC del 95 % = 1,23-4,40 y el uso contralateral OR = 0,72, IC del 95 % = 0,34-1,53 para el neurinoma acústico, consulte la Tabla 3 (Interphone Study Group, 2011). Para el número acumulado de horas de uso de teléfono móvil ipsilateral > 1.640 horas hasta 5 años antes de la fecha de referencia se obtuvieron OR = 3,53, IC del 95 % = 1,59-7,82, y para el uso contralateral OR = 1,69, IC del 95 % = 0,43-6,69. El riesgo aumentó aún más para el uso ipsilateral acumulado > 1640 horas con inicio > 10 años antes de la fecha de referencia a OR = 3,74, IC del 95 % = 1,58-8,83. El uso contralateral en ese grupo arrojó OR = 0,48, IC del 95 % = 0,12-1,94, sin embargo basado solo en 4 casos expuestos y 9 controles expuestos. Se obtuvo OR general = 1,93, IC del 95 % = 1,10-3,38 para el uso a largo plazo con inicio > 10 años antes de la fecha de referencia y tiempo de llamada acumulado > 1640 horas.
 
Análisis similares de los datos como en el Apéndice 2 para el glioma (ver Interphone Study Group, 2010) produjeron el OR más alto para el neurinoma acústico en el grupo de latencia más corta, 2-4 años antes de la fecha de referencia, OR = 1.41, IC del 95 % = 0.82-2.40. Se calculó un OR más bajo en el grupo de > 10 años, OR = 1.08, IC del 95 % = 0.58-2.04. Se encontró un riesgo algo más alto que en el total, OR = 1.32, IC del 95 % = 0.88-1.97, para el uso acumulado del teléfono móvil > 1,640 horas; OR = 1.74, IC del 95 % = 0.90-3.36, en este análisis restringido solo a usuarios regulares. No se dieron resultados para el uso ipsilateral.
 
Realizamos un metanálisis de los resultados del uso del teléfono móvil y su asociación con el neurinoma acústico basados en los resultados del grupo Hardell y el estudio Interphone (Hardell et al.
2012). Para el grupo de latencia > 10 años el riesgo más alto se obtuvo para el uso ipsilateral, OR = 1,81,
IC del 95 % = 0,73-4,45. El riesgo aumentó aún más para el uso acumulado > 1640 horas, lo que arrojó un OR = 2,55, IC del 95 % = 1,50-4,40 para el uso ipsilateral. El metanálisis refuerza una asociación causal entre el uso de teléfonos móviles y el neurinoma acústico.
 
Se realizó un estudio de caso-caso en Japón (Sato et al., 2011). Los casos se identificaron durante 2000-2006 en 22 departamentos de neurocirugía participantes. El diagnóstico se basó en histopatología o imágenes de TC/RM. De 1.589 casos, 816 (51 %) aceptaron participar y respondieron un cuestionario enviado por correo. El análisis final incluyó 787 casos. Los casos con uso ipsilateral se consideraron expuestos y aquellos con uso contralateral se asumieron como no expuestos y se utilizaron como categoría de referencia. En general, no se encontró un aumento del riesgo. Sin embargo, para la duración media diaria de la llamada > 20 minutos con fecha de referencia 1 año, se encontró que el cociente de riesgo (RR) = 2,74, IC del 95 % = 1,18-7,85 aumentaba a OR = 3,08, IC del 95 % = 1,47-7,41 con fecha de referencia 5 años antes del diagnóstico (Tabla 3). Lamentablemente, no se han obtenido resultados sobre el número acumulado de horas de uso a lo largo de los años. En el caso de los teléfonos inalámbricos, no se ha detectado un mayor riesgo, pero el análisis no ha sido muy informativo.
 
Riesgos para niños y adolescentes 
 
El cerebro en desarrollo es más sensible a las toxinas (Kheifets et al., 2005) y continúa desarrollándose hasta los 20 años aproximadamente (Dosenbach et al., 2010). Los niños tienen una cabeza más pequeña y un cráneo más fino que los adultos. Su tejido cerebral también tiene una conductividad más alta y estas circunstancias dan lugar a una mayor absorción de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia que los adultos (Cardis et al., 2008, Christ et al., 2010, Gandhi et al., 2012). El uso de teléfonos inalámbricos está muy extendido entre los niños y adolescentes (Söderqvist et al., 2007, 2008). La mayor absorción de energía de RF por unidad de tiempo, la mayor sensibilidad de sus cerebros y sus vidas más largas con el riesgo de desarrollar un tumor cerebral dejan a los niños en mayor riesgo que los adultos de sufrir la radiación de los teléfonos móviles.
 
Hemos publicado resultados sobre el riesgo de tumor cerebral para diferentes grupos de edad en el momento del diagnóstico (Hardell et al., 2004) o la edad en el primer uso de teléfonos inalámbricos (Hardell y Carlberg, 2009, Hardell et al., 2011a, 2012, 2013). Se utilizaron tres grupos de edad para el primer uso de un teléfono inalámbrico: <20 años, 20-49 años y 50-80 años. El mayor riesgo de glioma se encontró para el primer uso de teléfono móvil o teléfono inalámbrico antes de los 20 años (Tabla 4). Por lo tanto, el uso de teléfono móvil arrojó para glioma OR = 3,1, 95 % IC = 1,4-6,7 y teléfono inalámbrico OR 2,6, 95 % IC = 1,2-5,5.
 
También en el caso del neurinoma acústico, el riesgo fue mayor en el grupo de edad más joven, con OR = 5,0, IC del 95 % = 1,5-16 para el uso del teléfono móvil. Solo en un caso se utilizó por primera vez un teléfono inalámbrico antes de los 20 años, por lo que no se pudieron sacar conclusiones en el caso de los teléfonos inalámbricos. En cuanto al meningioma, no se observó un patrón claro de aumento del riesgo en función de la edad.
 
Se realizó un estudio multicéntrico de casos y controles en Dinamarca, Suecia, Noruega y Suiza, CEFALO (Aydin et al., 2011). Incluyó a niños y adolescentes de 7 a 19 años y se ha comentado en detalle en otro lugar porque existen graves problemas metodológicos en el diseño del estudio y la interpretación de los resultados (Söderqvist et al., 2011). En CEFALO se encontró un aumento estadísticamente no significativo del riesgo de tumores cerebrales entre los usuarios habituales (una llamada por semana durante al menos 6 meses) de teléfonos móviles; OR = 1,36, IC del 95 % = 0,92-2,02. Este OR aumentó algo con la duración acumulada de las suscripciones y la duración de las llamadas (Aydin et al., 2011). No se proporcionaron datos sobre el uso a largo plazo; el período de latencia más largo fue de 5 años.
Se encontró mayor respaldo de una verdadera asociación en los resultados basados en el uso registrado por el operador para
62 casos y 101 controles, que para tiempo desde primera suscripción >2,8 años arrojó un OR estadísticamente significativo de 2,15, IC 95 % = 1,07-4,29, con una tendencia estadísticamente significativa (p=0,001).
 
El uso de teléfonos inalámbricos se cubrió solo en los primeros 3 años de uso. No se dio ninguna explicación para esta definición tan peculiar. No se consideró el uso de teléfonos inalámbricos, es decir, el uso tanto de teléfonos móviles como de teléfonos inalámbricos como la categoría de exposición relevante, según lo utilizado por el grupo Hardell y adoptado por el IARC (Baan et al., 2011). En cambio, Aydin et al., (2011) incluyeron el uso de teléfonos inalámbricos en la categoría "no expuesto" cuando se calcularon las estimaciones de riesgo para el uso de teléfonos móviles. De manera similar, con respecto al uso de teléfonos inalámbricos, las emisiones de RF-EMF de los teléfonos móviles se consideraron como "sin exposición". Por lo tanto, se ocultó potencialmente un mayor riesgo.
 
Los autores resumieron que “ no observaron que el uso regular de un teléfono móvil aumentara el riesgo de tumores cerebrales ”. Un editorial en la misma revista acompañó esa conclusión al afirmar que el estudio no mostró “ ningún aumento del riesgo de tumores cerebrales ” (Boice y Tarone, 2011). Esto fue repetido por un comunicado de prensa del Instituto Karolinska en Estocolmo que afirmaba que los resultados de que no había un aumento del riesgo eran “tranquilizadores” (Instituto Karolinska, 2011). Sin embargo, los resultados indican un aumento moderado del riesgo, a pesar de la baja exposición, el corto período de latencia y las limitaciones en el diseño del estudio y los análisis. Ciertamente no se puede utilizar como evidencia tranquilizadora contra una asociación, véase Söderqvist et al., (2011).
 
Estudio de cohorte danés sobre abonados a la telefonía móvil
 
En Dinamarca se intentó establecer una cohorte de usuarios de teléfonos móviles en cooperación entre la Sociedad Danesa del Cáncer y el Instituto Internacional de Epidemiología (IEI).
Rockville, Maryland, EE. UU. Se financió con subvenciones de dos empresas de telecomunicaciones danesas (TeleDenmark Mobil y Sonafon), IEI y la Sociedad Danesa del Cáncer. No se ha revelado la fuente de dinero para IEI.
 
El estudio danés sobre el riesgo de tumores cerebrales entre los usuarios de telefonía móvil ha dado lugar hasta ahora a cuatro publicaciones (Johansen et al., 2001, Schüz et al., 2006, Frei et al., 2011, Schüz et al., 2011). Incluyó sujetos desde el 1 de enero de 1982 hasta el 31 de diciembre de 1995 identificados a partir de los archivos informáticos de las dos empresas operadoras danesas, TeleDenmark Mobil y Sonofon. Se identificó inicialmente a un total de 723.421 suscriptores, pero la cohorte final consistió en solo el 58 % de estos sujetos. Debido a la falta de nombres de usuarios individuales, se excluyeron 200.507 usuarios corporativos.
 
En otros artículos hemos analizado varias deficiencias del estudio de cohorte danés, como la exclusión de los usuarios corporativos, la falta de datos de exposición individual, la inclusión de los usuarios de teléfonos inalámbricos en la categoría de referencia, la falta de control del uso de teléfonos móviles en la población tras el establecimiento de la cohorte y la falta de datos verificados por el operador sobre los años de suscripción (Söderqvist et al., 2012). Es probable que estas limitaciones hayan llevado a una subestimación de cualquier riesgo en este estudio.
También sería de esperar que se produjera una considerable clasificación errónea del uso de teléfonos móviles tanto entre los abonados como entre la población de referencia, ya que no se incluyeron nuevos abonados en la cohorte expuesta después de 1995.
 
El grupo de trabajo del IARC concluyó que los métodos utilizados podrían haber dado lugar a una clasificación errónea considerable en la evaluación de la exposición en el estudio de cohorte danés sobre suscriptores de teléfonos móviles (Baan et al., 2011).
 
Después de que se hicieran públicos los resultados de la evaluación del IARC en junio de 2011 (Baan et al., 2011), se publicaron dos informes adicionales sobre la cohorte danesa (Frei et al., 2011, Schüz et al., 2011). Ambos eran nuevas actualizaciones de la cohorte inicial e incluían más información sobre el riesgo relacionado con un seguimiento más prolongado. Uno se centró en el neurinoma acústico (Schüz et al., 2011), mientras que el otro proporcionó resultados tanto para todos los cánceres como por separado para el glioma y el meningioma (Frei et al., 2011). Esta vez, el número de la cohorte se redujo a 358.403 (49,5 %) de los suscriptores identificados inicialmente (n = 723.421). La principal exclusión adicional (n = 54.350) se debió a la vinculación de los registros con la denominada cohorte danesa CANULI sobre factores socioeconómicos (Dalton et al., 2008).
 
Los propios autores del estudio danés han señalado las principales causas de los considerables errores de clasificación de la exposición (Frei et al., 2011). Si bien se pueden excluir al menos los sesgos de falta de respuesta y de recuerdo, el estudio tiene serias limitaciones relacionadas con la evaluación de la exposición (Söderqvist et al., 2012). De hecho, estas limitaciones empañan los hallazgos de los cuatro informes hasta tal punto que, en el mejor de los casos, son poco informativos. En el peor, pueden usarse como un argumento aparentemente sólido contra el aumento del riesgo; como resultados tranquilizadores de un gran estudio de cohorte a nivel nacional.
 
Incidencia de tumores cerebrales
 
Se ha sugerido que los datos de incidencia general de tumores cerebrales por país no muestran tendencias crecientes y pueden usarse para descalificar la asociación entre el uso de teléfonos móviles y los tumores cerebrales observados en los estudios de casos y controles (Aydin et al., 2011; Ahlbom y Feychting, 2011; Deltour et al., 2012; Little et al., 2012).
 
Sin embargo, varios estudios muestran que la incidencia de tumores cerebrales está aumentando. En Dinamarca, durante el período 2000-2009, se observó un aumento estadísticamente significativo de la tasa de incidencia anual de tumores cerebrales y del sistema nervioso central (combinados); en los hombres, un +2,7 %, IC del 95 % = +1,1 a 4,3 % y en las mujeres, un +2,9 %, IC del 95 % = +0,7 a 5,2 % (NORDCAN). En Dinamarca, se han publicado resultados actualizados para tumores cerebrales y del sistema nervioso central. La incidencia estandarizada por edad de tumores cerebrales y del sistema nervioso central aumentó un 40 % entre los hombres y un 29 % entre las mujeres durante el período 2001-2010 (Sundhedsstyrelsen, 2010). Un comunicado de prensa más reciente basado en el Registro Danés de Cáncer afirmó que durante los últimos 10 años ha habido un número creciente de casos del tipo de glioma más maligno, el glioblastoma multiforme (astrocitoma de grado IV de la OMS), especialmente entre los hombres.
(http://www.cancer.dk/Nyheder/nyhedsartikler/2012kv4/Kraftig+stigning+i+hjernesvulster.htm)
.
 
Little et al., (2012) estudiaron las tasas de incidencia de glioma durante 1992-2008 en los Estados Unidos y las compararon con las OR para glioma asociado con el uso de teléfonos móviles en la publicación Interphone de 2010 (Interphone Study Group, 2010) y nuestros resultados agrupados publicados en 2011 (Hardell et al., 2011a). Dado que nuestros resultados son discutidos y cuestionados por Little et al., su estudio necesita ser revisado con más detalle. Nuestra respuesta a la revista (BMJ) nunca fue aceptada para su publicación en la revista y no se puede encontrar a través de PubMed, solo en la web (http://www.bmj.com/content/344/bmj.e1147/rr/578564) .
 
En primer lugar, una cuestión metodológica importante que no se mencionó en el resumen ni en el artículo [Figuras 2-4] de Little et al. (2012), pero que se puede encontrar en el apéndice web, es que las tasas observadas se basaron en hombres de 60 a 64 años del registro SEER de Los Ángeles como categoría de referencia. Estos datos se utilizaron para estimar las tasas en todo el conjunto de datos, hombres y mujeres de más de 18 años y los 12 registros SEER. Por lo tanto, se hicieron numerosas suposiciones, como lo señalaron Kundi (2012) y Davis et al. (2012).
 
Utilizar solo a hombres, como hicieron Little et al., ignora el hecho de que las mujeres tenían un uso menos frecuente de teléfonos móviles que los hombres en nuestros estudios (Tabla 5). En general, el 31 % de las mujeres informaron dicho uso frente al 57 % de los hombres. Además, el uso varía con el grupo de edad con una gran diferencia según la edad, como hemos explorado en nuestras publicaciones (Hardell y Carlberg, 2009, Hardell et al., 2011a). Por lo tanto, el grupo de edad de hombres de 60 a 64 años no es válido para estos cálculos.
 
Hay varios otros puntos que se podrían añadir. Otro ejemplo es que los resultados de Little et al. sobre las localizaciones anatómicas y el grado tumoral [en la Tabla 5 del artículo] se basan en numerosas suposiciones de los datos de SEER, Interphone y los estudios del grupo Hardell. Los autores parecen no haber prestado atención al hecho de que la proporción de usuarios de teléfonos móviles difiere según el género y la edad (véase la Tabla 5).
 
Un resultado interesante que no fue comentado más por Little et al., (2012) fue el hallazgo de una incidencia anual estadísticamente significativa creciente de glioma de alto grado (grados III-IV de la OMS) en los datos SEER para 1992-2008, +0,64%, IC del 95% = +0,33 a 0,95%. Por el contrario, la incidencia de glioma de bajo grado (grados I-II de la OMS) disminuyó con -3,02%, IC del 95% = -3,49 a -2,54%. Little et al., (2012) encontraron también una tendencia anual estadísticamente significativa creciente para el glioma en el lóbulo temporal, +0,73%, IC del 95% = +0,23 a 1,23%.
 
Zada et al., (2012) estudiaron las tendencias de incidencia de tumores cerebrales malignos primarios en el área de Los Ángeles durante 1992-2006. La incidencia general de tumores cerebrales malignos primarios disminuyó durante el período de tiempo con la excepción del glioblastoma multiforme (astrocitoma grado IV de la OMS). La tasa de incidencia anual ajustada por edad de ese tipo de tumor aumentó de manera estadísticamente significativa en el lóbulo frontal con un cambio porcentual anual (APC) de +2,4 % a +3,0 % (p < 
0,001) y APC del lóbulo temporal +1,3 % a +2,3 % (p < 0,027) en todos los registros. En el Registro de Cáncer de California, la incidencia de glioblastoma multiforme también aumentó en el cerebelo, APC +11,9 % (p < 0,001). Para los astrocitomas de grado inferior se observaron disminuciones de las tasas de incidencia ajustadas por edad anual. Los autores concluyeron que hubo un aumento real en la incidencia de glioblastoma multiforme en los lóbulos frontal y temporal y el cerebelo, áreas del cerebro con la dosis absorbida más alta de emisiones de RF-EMF de los teléfonos móviles portátiles (Cardis et al., 2008).
 
También es de interés el informe de de Vocht et al. (2011) de Inglaterra que mostró para el período de 1998 a 2007 un aumento estadísticamente significativo de la incidencia de tumores cerebrales, la mayoría gliomas, en el lóbulo temporal para hombres y mujeres (p < 0,01), y en el lóbulo frontal para los hombres (p < 0,01).
La incidencia también aumentó en el lóbulo frontal de las mujeres, aunque no de forma estadísticamente significativa (p = 0,07). La incidencia disminuyó en otras partes del cerebro.
 
Deltour et al., (2012) informaron tasas de incidencia de gliomas en aumento en Dinamarca, Finlandia, Noruega y Suecia durante el período de tiempo 1979-2008. El APC aumentó para los hombres con +0,4 %, IC del 95 % +0,1 a 0,6 % y para las mujeres con +0,3 %, IC del 95 % +0,1 a 0,5 %. Un estudio de Australia para el período de tiempo 2000-2008 mostró que el APC para tumores cerebrales malignos aumentó estadísticamente significativo +3,9 %, IC del 95 % +2,4 a 5,4 % (Dobes et al., 2011). Se observó un aumento tanto entre hombres como mujeres. El APC para tumores benignos aumentó con +1,7 %, IC del 95 % -1,4 a +4,9 %, por lo que no fue estadísticamente significativo.
 
En la zona urbana de Shanghai se informó de una incidencia creciente de tumores cerebrales y del sistema nervioso durante el período 1983-2007, con APC +1,2 %, IC del 95 % +0,4 a 1,9 % en hombres y APC +2,8 %, IC del 95 % +2,1 a 3,4 % en mujeres (Ding y Wang, 2011).
 
Informamos de un aumento de la incidencia de astrocitomas de grados I a IV de la OMS durante el período 1970-2007 en Suecia. En el grupo de edad > 19 años, el cambio anual fue de +2,16 %, IC del 95 %: +0,25 a 4,10 % durante el período 2000-2007; para más detalles, véase Hardell y Carlberg (2009). 
 
 
IV. DISCUSIÓN
 
Como señala el IARC (Baan et al., 2011), los resultados más completos sobre el uso de teléfonos inalámbricos y su asociación con tumores cerebrales proceden del grupo Hardell de Suecia y del estudio internacional Interphone. Se han publicado resultados de ambos grupos de estudio sobre tiempos de latencia de 10 años o más.
 
Ambos estudios fueron de casos y controles y los casos fueron reclutados durante períodos de tiempo similares, 1997-2003 en el grupo Hardell y durante 2000-2004 en Interphone, con años ligeramente diferentes en las distintas regiones de estudio. No hubo superposición de casos en los estudios del grupo Hardell y la parte sueca de Interphone.
 
El grupo Hardell incluyó casos de entre 20 y 80 años, mientras que los casos elegibles en Interphone tenían entre 30 y 59 años en el momento del diagnóstico. En los estudios del grupo Hardell, se seleccionó un sujeto de control del registro nacional de población que coincidía en edad, sexo y área geográfica (región) con cada caso. En Interphone, se seleccionó un control para cada caso de un "marco de muestreo basado en la población localmente apropiado". En Alemania, se seleccionaron dos controles y los centros utilizaron el emparejamiento individual o el emparejamiento de frecuencia. En cuanto al estudio Interphone sobre el neurinoma acústico, algunos centros muestrearon controles especiales para los casos, otros extrajeron controles del grupo de controles en los estudios de glioma y meningioma, o utilizaron una combinación de ambos métodos. En el Reino Unido, se utilizaron listas de médicos generales (Hepworth et al. 2006) y en Japón, se utilizó la marcación aleatoria de dígitos (Takebayashi et al., 2006, 2008). Sin duda, los métodos utilizados en Interphone pueden introducir sesgo de selección.
 
En los estudios de Hardell et al., se evaluó cuidadosamente el uso de teléfonos inalámbricos y otras exposiciones mediante un cuestionario autoadministrado. La información se complementó por teléfono con entrevistadores capacitados, utilizando un protocolo estructurado. Esto se hizo sin que se supiera si se trataba de un caso o de un control. Después de las entrevistas, se eliminaron todos los datos personales, como nombres y direcciones, de los cuestionarios, de modo que solo se mostró un número de identificación que no revelaba si se trataba de un caso o de un control. De este modo, la codificación de los datos para el análisis estadístico se realizó sin los datos personales del individuo.
 
Por el contrario, la información sobre el uso anterior del teléfono móvil se recopiló durante entrevistas personales en Interphone, lo que obviamente reveló si se entrevistó a un caso o a un control. Estas entrevistas fueron realizadas por un gran número de entrevistadores en diferentes centros participantes. Se definió a los entrevistadores experimentados como aquellos que realizaron al menos 20 entrevistas. De hecho, en el análisis de sensibilidad, el riesgo de glioma aumentó con el uso acumulado del teléfono móvil > 
1.640 horas desde OR = 1,40, IC del 95 % 1,03-1,89 hasta OR = 1,50, IC del 95 % = 1,10-2,06 si
Se consideraron solo "entrevistadores experimentados". El mayor riesgo de restringir el análisis a "entrevistadores experimentados" en Interphone indica un sesgo de observación durante la evaluación de la exposición que reduce el riesgo.
 
En los estudios del grupo Hardell, pocas personas llevaron a cabo todas las entrevistas de los 1.251 casos participantes con tumores cerebrales malignos, 1.254 casos con tumores cerebrales benignos y 2.438 controles (un total de 4.942; cabe señalar que un caso tenía un tumor cerebral maligno y uno benigno). Todos los entrevistadores recibieron formación previa; utilizaron un protocolo definido y adquirieron una experiencia considerable como entrevistadores. De hecho, se vieron obligados a realizar las entrevistas de forma exhaustiva para cumplir con la calidad en la evaluación de los datos de acuerdo con el protocolo estructurado. Es obvio que los pocos entrevistadores del estudio del grupo Hardell deben haber sido mucho más experimentados que la diversidad de entrevistadores de Interphone.
 
En las entrevistas personales en Interphone se utilizó un programa informático que guiaba la entrevista con preguntas leídas por el entrevistador desde la pantalla de un ordenador portátil. El entrevistador introducía las respuestas directamente en el ordenador. El uso de entrevistas personales por ordenador puede ser una situación estresante para los pacientes. De hecho, los pacientes obtuvieron puntuaciones significativamente inferiores a las del grupo de control debido a problemas de memoria de palabras (afasia) y problemas con la escritura y el dibujo debido a la parálisis en la parte danesa de Interphone (Christensen et al., 2005). Además, no se ha revelado cómo se realizaron las entrevistas personales en áreas escasamente pobladas, por ejemplo, en el norte de Suecia. ¿Los entrevistadores viajaron largas distancias para entrevistar a los controles en áreas rurales o todos los controles vivían en las ciudades más grandes, lo que creó un sesgo de selección?
 
En los estudios del grupo Hardell, la tasa de respuesta fue del 85 % (n=1251) para los casos con tumor cerebral maligno, del 88 % (n=1254) para los casos con tumor cerebral benigno y del 84 % (n=2438) para los controles (Hardell et al., 2006c, Carlberg y Hardell, 2012). Se obtuvieron tasas de respuesta más bajas en
Estudio Interphone, 64 %, rango por centro 36-92 %, (n=2.765) para casos de glioma, 78 %, rango 56-92 %, (n=2.425) para casos de meningioma, 82 %, rango 70-100 % (n=1.121) para casos de neurinoma acústico, y 53 %, rango 42-74 %, (n=7.658) para controles (Interphone Study Group, 2010; 2011). Estas bajas tasas de respuesta pueden haber creado la posibilidad de un sesgo de selección considerable (Hardell et al., 2008). Los controles que no respondieron en Interphone tendieron a ser usuarios menos frecuentes del teléfono móvil que los controles que participaron, lo que llevó a una subestimación del riesgo.
 
Los estudios del grupo Hardell incluyeron sujetos de entre 20 y 80 años, frente a los de entre 30 y 59 años de Interphone. Hemos demostrado que restringir el grupo de edad a 30-59 años y considerar a los sujetos que utilizaban un teléfono inalámbrico como no expuestos en los estudios del grupo Hardell redujo los OR y produjo resultados bastante similares a los de Interphone (Hardell et al., 2011b). El tiempo de latencia > 10 años para el glioma en el lóbulo temporal arrojó OR = 1,40, IC del 95 % = 0,70-2,81 en los estudios del grupo Hardell y OR =
1,36, IC del 95 % = 0,88-2,11 en Interphone (latencia > 10 años). Por lo tanto, excluir la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos inalámbricos como en el estudio Interphone, así como excluir a los sujetos más jóvenes y mayores, sesgó los OR hacia la unidad en Interphone, lo que probablemente diluye la capacidad de ver los riesgos para la salud.
 
Al poner un fuerte énfasis en los datos de incidencia, se ha puesto en tela de juicio la asociación entre el uso de teléfonos inalámbricos y los tumores cerebrales (Swerdlow et al., 2011). Los autores consideraron que si los mayores riesgos observados en los estudios de casos y controles reflejan una relación causal, ya habría un aumento en la incidencia de tumores cerebrales y del sistema nervioso central. Como se ha comentado anteriormente, ya se han notificado tasas de incidencia en aumento, especialmente para ciertos tipos de tumores cerebrales y localizaciones anatómicas relevantes. Se desconoce la historia natural de la mayoría de los gliomas desde los primeros eventos hasta la manifestación clínica, pero lo más probable es que sean varias décadas. Por tanto, la duración de la exposición en la mayoría de los estudios es incompatible con un efecto iniciador del tumor. Si, por otro lado, la exposición actúa como promotor, esto reduciría el tiempo de latencia de los tumores ya existentes, lo que daría lugar a un aumento temporal, pero no continuo, de la incidencia (Kundi, 2010).
 
El 12 de octubre de 2012, el Tribunal Supremo italiano dictó el primer fallo en el mundo sobre la indemnización de un trabajador por un tumor cerebral causado por el uso prolongado de teléfonos inalámbricos. Se confirmó un fallo anterior que establecía que el Organismo de Seguros del Trabajo (INAIL) debía conceder una indemnización a un empresario que había utilizado teléfonos inalámbricos durante 12 años y había desarrollado un neurinoma en el cerebro (http://www.applelettrosmog.it/public/news.php?id_news=44 ; www.microwavenews.com ) . El empresario había utilizado tanto el teléfono móvil como el inalámbrico durante cinco o seis horas al día, preferentemente en el mismo lado en el que se había desarrollado el tumor. El neurinoma estaba situado en el ganglio de Gasser del trigémino en el cerebro. Este quinto nervio craneal controla las sensaciones y los músculos faciales. Es el mismo tipo de tumor que el neurinoma acústico del octavo nervio craneal, situado en la misma zona del cerebro. No es posible apelar la decisión del Tribunal Supremo.
 
 
V. CONCLUSIONES
 
Según estudios epidemiológicos, existe un patrón consistente de aumento del riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos. La evidencia proviene principalmente de dos centros de estudio, el grupo Hardell en Suecia y el Interphone Study Group. No se observa un patrón consistente de aumento del riesgo de meningioma. También se habría producido un sesgo sistemático en los estudios que explica los resultados en el caso del meningioma. El diferente patrón de riesgo para el tipo de tumor refuerza los hallazgos relacionados con el glioma y el neurinoma acústico. Los metaanálisis del grupo Hardell y los estudios Interphone muestran un aumento del riesgo de glioma y neurinoma acústico. La evidencia de apoyo también proviene de la localización anatómica del tumor en el área más expuesta del cerebro, la exposición acumulada en horas y el tiempo de latencia, que se suman a la relevancia biológica de un mayor riesgo. Además, los cálculos de riesgo basados en la dosis absorbida estimada dan fuerza a los hallazgos.
 
En resumen:
   
· Hay una base razonable para concluir que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia son bioactivos y tienen el potencial de causar impactos en la salud.
· Existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos inalámbricos (teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos), basado principalmente en los resultados de los estudios de casos y controles del grupo Hardell y los resultados del Estudio Final Interphone.
· La evidencia epidemiológica indica que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia deberían clasificarse como carcinógenos humanos.
· Con base en nuestra propia investigación y la revisión de otra evidencia, los límites de seguridad pública y los niveles de referencia existentes de la FCC/IEE y la ICNIRP no son adecuados para proteger la salud pública.
· Se necesitan nuevos estándares y límites en materia de salud pública.
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Tabla 1. Resumen de estudios sobre el uso de teléfonos inalámbricos y el riesgo de glioma
	Estudiar
	Años
Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos expuestos
	Razón de probabilidades, intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Hardell y otros
(2006b,
2010,
2011a)
Carlberg,
Hardell
(2012)
Suecia 
	1997-2003 Caso-control
	20-80 años
	Glioma (n=1148)
	123
	O 2.5 
(1.8-3.3)
	>10 años de latencia, teléfono móvil

	
	
	
	
	57
	O 2.9 
(1.8-4.7)
	>10 años de latencia, teléfono móvil, ipsilateral , solo vivo

	
	
	
	
	50
	O 2.6 
(1.7-4.1)
	>10 años de latencia, solo teléfono móvil 

	
	
	
	
	45
	O 1.7 
(1.1-2.6)
	>10 años de latencia, teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	20
	O 3.8 
(1.8-8.1)
	>10 años de latencia, teléfono inalámbrico, ipsilateral , solo vivo

	
	
	
	
	9
	O 1.2
(0,5-2,9)
	>10 años de latencia, solo teléfono inalámbrico; >5-10 años de latencia OR 1,9 (1,3-2,9; n=55)

	
	
	
	
	150
	O 2.1  
(1.6-2.8)
	>10 años de latencia, teléfono inalámbrico (teléfono móvil e inalámbrico)

	
	
	
	Astrocitoma de alto grado
(n=820)
	102
	O 3.0 
(2.1-4.2)
	>10 años de latencia, teléfono móvil

	
	
	
	
	47
	O 3.9 
(2.3-6.6)
	>10 años de latencia, teléfono móvil, ipsilateral, solo vivo

	
	
	
	
	37
	O 2.8 
(1.7-4.6)
	>10 años de latencia, solo teléfono móvil 

	
	
	
	
	36
	O 2.0 
(1.2-3.2)
	>10 años de latencia, teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	15
	O 5.5 
(2.3-13)
	>10 años de latencia, teléfono inalámbrico, ipsilateral, solo vivo

	
	
	
	
	6
	O 0,9
(0,3-2,6)
	>10 años de latencia, solo teléfono inalámbrico; >5-10 años de latencia OR 2,4 (1,6-3,7; n=44)

	
	
	
	
	121
	O 2.5 
(1.8-3.4)
	>10 años de latencia, teléfono inalámbrico (teléfono móvil e inalámbrico)


  
 
 
 
 
Tabla 1. cont. 
 
	Estudiar
	Años
Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos expuestos
	Razón de probabilidades, intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Interfono
Estudiar
Grupo (2010) 13 países; Australia,
Canadá,
Dinamarca,
Finlandia,
Francia, Reino Unido,
Alemania,
Israel, Italia,
Japón, nuevo
Zelanda,
Noruega,
Suecia
	2000-2004, 2-4 años según la región de estudio. Caso-control
	30-59 años
	Glioma (n=2708)
	1666
	O 0,81 
(0,70-0,94)
	Uso regular del teléfono móvil en el último año

	
	
	
	
	210
	O 1,40 
(1,03-1,89)
	Horas acumuladas de telefonía móvil > 1640 horas

	
	
	
	
	78
	O 1,87 
(1.09-3.22)
	Horas acumuladas de uso del teléfono móvil > 1640 horas, tumores en lóbulo temporal 

	
	
	
	
	100
	O 1,96 
(1.22-3.16)
	Horas acumuladas de uso del teléfono móvil > 1640 horas, uso ipsilateral del teléfono móvil

	Interfono
Estudiar
Grupo
(2010)
Apéndice 2
	
	
	Glioma (n=1211)
	460
	O 1,68 
(1.16-2.41)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 2-4 años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	468
	O 1,54 
(1.06-2.22)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 5-9 años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	190
	O 2.18 
(1.43-3.31)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 10+ años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	160
	O 1,82 
(1,15-2,89) 
	Restringido a uso siempre regular > 1640 horas, <5 horas como entidad de referencia


 
 
  
 
 
 
  
 
 
 
Tabla 2. Resumen de estudios sobre el uso de teléfonos inalámbricos y el riesgo de meningioma
 
	Estudiar
	Años
Estudiar
Tipo
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos expuestos
	Razón de probabilidades, intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Hardell y otros
(2006c),
duro,
Carlberg
(2009)
Suecia
	Control de casos 1997-2003
	20-80 años
	Meningioma (n=916)
	347
	O 1.1
(0,9-1,3)
	> 1 año de latencia, uso de teléfono móvil

	
	
	
	
	38
	O 1.5
(0,98-2,4)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono móvil

	
	
	
	
	18
	O 1.6
(0,9-2,9)
	> 10 años de latencia en el uso ipsilateral del teléfono móvil

	
	
	
	
	294
	O 1.1
(0,9-1,4)
	> 1 año de latencia, teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	23
	O 1.8
(1.01-3.2)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	11
	O 3.0 
(1.3-7.2)
	> 10 años de latencia de
Uso de teléfono inalámbrico ipsilateral

	Interfono
Grupo de estudio (2010) 13 países; Australia,
Canadá,
Dinamarca,
Finlandia,
Francia, Reino Unido,
Alemania,
Israel, Italia,
Japón, nuevo
Zelanda,
Noruega,
Suecia
	2000-2004, 2-4 años según la región de estudio. Caso-control
	 
30-59 años
	Meningioma (n=2409)
	1262
	O 0,79 
(0,68-0,91)
	Uso regular del teléfono móvil en el último año

	
	
	
	
	130
	O 1,15
(0,81-1,62)
	Horas acumuladas de telefonía móvil > 1640
horas

	
	
	
	
	21
	O 0,94
(0,31-2,86)
	Horas acumuladas de uso del teléfono móvil > 1640 horas, tumores en lóbulo temporal 

	
	
	
	
	46
	O 1,45
(0,80-2,61)
	Horas acumuladas de uso del teléfono móvil > 1640 horas, uso ipsilateral del teléfono móvil


 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 2. cont.
 
	Estudiar
	Años
Estudiar
Tipo
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos expuestos
	Razón de probabilidades, intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Interfono
(2010)
Apéndice 2
	2000-2004, 2-4 años según la región de estudio. Caso-control
	 
30-59 años
	Meningioma (n=842)
	362
	O 0,90
(0,62-1,31)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 2-4 años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	288
	O 0,75
(0,51-1,10)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 5-9 años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	76
	O 0,86
(0,51-1,43)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 10+ años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	96
	O 1.10
(0,65-1,85)
	Restringido a uso siempre regular > 1640 horas, <5 horas como entidad de referencia


 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 3. Resumen de estudios sobre el uso de teléfonos inalámbricos y el riesgo de neurinoma acústico
 
	Estudiar
	Años
Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos expuestos
	Razón de probabilidades, intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Hardell y otros
(2006c),
duro,
Carlberg
(2009)
Suecia
	1997-2003 Caso-control
	20-80 años
	Neurinoma acústico (n=243)
	130
	O 1.7 
(1.2-2.3)
	> 1 año de latencia en el uso del teléfono móvil

	
	
	
	
	20
	O 2.9 
(1,6-5,5)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono móvil

	
	
	
	
	13
	O 3.0 
(1.4-6.2)
	> 10 años de uso ipsilateral del teléfono móvil

	
	
	
	
	4
	O 1.3
(0,4-3,8)
	> 10 años de latencia en el uso del teléfono inalámbrico

	
	
	
	
	3
	O 2.3
(0,6-8,8)
	> 10 años de latencia en el uso de teléfonos inalámbricos ipsilaterales

	Sato y otros
(2011)
Japón
	2000-2006
Caso-caso
	Todas las edades
	Neurinoma acústico (n=787)
	97
	RR1.08
(0,93-1,28)
	Teléfono móvil, fecha de referencia 1 año antes del diagnóstico, ipsilateral 

	
	
	
	
	86
	RR 1.14
(0,96-1,40)
	Teléfono móvil, fecha de referencia 5 años antes del diagnóstico, ipsilateral 

	
	
	
	
	18
	RR 2,74 
(1,18-7,85)
	Teléfono móvil, fecha de referencia 1 año antes del diagnóstico, duración media de llamada diaria >20 min, ipsilateral 

	
	
	
	
	28
	RR3.08​ 
(1,47-7,41)
	Teléfono móvil, fecha de referencia 5 años antes del diagnóstico, duración media de llamada diaria >20 min, ipsilateral 

	
	
	
	
	45
	RR 0,93
(0,79-1,14)
	Teléfono inalámbrico, fecha de referencia 1 año antes del diagnóstico, ipsilateral; no usuarios de teléfono móvil

	
	
	
	
	125
	RR1.02
(0,91-1,17)
	Teléfono inalámbrico, fecha de referencia 5 años antes del diagnóstico, ipsilateral; no usuarios de teléfono móvil


 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 3 (cont.)
 
	Estudiar
	Años
Tipo de estudio
	Edad
	Tipo de tumor
	Número de casos expuestos
	Razón de probabilidades, intervalo de confianza del 95 %
	Comentarios

	Interfono
Grupo de estudio (2011) 13 países; Australia,
Canadá,
Dinamarca,
Finlandia,
Francia, Reino Unido,
Alemania,
Israel, Italia,
Japón, nuevo
Zelanda,
Noruega,
Suecia
	2000-2004, 2-4 años según la región de estudio. Caso-control
	30-59 años
	Neurinoma acústico (n=1105)
	643
	O 0,85
(0,69-1,04)
	Uso regular del teléfono móvil hasta 1 año antes de la fecha de referencia

	
	
	
	
	304
	O 0,95
(0,77-1,17)
	Uso regular del teléfono móvil hasta 5 años antes de la fecha de referencia

	
	
	
	
	77
	O 1,32
(0,88-1,97)
	Horas acumuladas de telefonía móvil > 1640 horas hasta 1 año antes de la fecha de referencia

	
	
	
	
	36
	O 2,79 
(1.51-5.16)
	Horas acumuladas de telefonía móvil > 1640 horas hasta 5 años antes de la fecha de referencia

	
	
	
	
	47
	O 2.33 
(1.23-4.40)
	Horas acumuladas de teléfono móvil > 1640 horas hasta 1 año antes de la fecha de referencia; uso ipsilateral

	
	
	
	
	27
	O 3,53 
(1,59-7,82)
	Horas acumuladas de teléfono móvil > 1640 horas hasta 5 años antes de la fecha de referencia; uso ipsilateral

	
	
	
	
	37
	O 1,93 
(1.10-3.38)
	Horas acumuladas de uso del teléfono móvil > 1640 horas en el último inicio > 10 años antes de la fecha de referencia

	
	
	
	
	28
	O 3,74 
(1,58-8,83)
	Horas acumuladas de uso del teléfono móvil > 1640 horas en el último inicio > 10 años antes de la fecha de referencia, ipsilateral 

	
	
	
	
	225
	O 1,41
(0,82-2,40)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 2-4 años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	209
	O 1,38
(0,80-2,39)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 5-9 años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	64
	O 1.08
(0,58-2,04)
	Restringido al tiempo de uso regular desde el inicio 10+ años; 1-1,9 años como entidad de referencia

	
	
	
	
	72
	O 1,74
(0,90-3,36)
	Restringido a uso siempre regular > 1640 horas, <5 horas como entidad de referencia


Tabla 4. Odds ratio (OR) e intervalo de confianza del 95 % (IC) para glioma, meningioma y neurinoma acústico en diferentes grupos de edad para el primer uso del teléfono inalámbrico (Hardell et al 2006b,c, 2010, 2011a). Se proporciona el número de casos expuestos (Ca) y controles (Co). Se realizó un ajuste por edad, sexo, código SEI y año de diagnóstico. En el caso del glioma, también se realizó un ajuste por estado vital.
 
	 
	Glioma (n=1148)
	Meningioma (n=916)
	Neurinoma acústico (n=243)

	 
	Ca/Co
	O, CI
	Ca/Co
	O, CI
	Ca/Co
	O, CI

	Teléfono móvil
	529/963
	1.3
(1.1-1.6)
	347/900
	1.1
(0,9-1,3)
	130/900
	1.7
(1.2-2.3)

	< 20 años
	17/14
 
	3.1
(1.4-6.7)
	5/14
 
	1.9
(0,6-5,6)
	5/14
 
	5.0
(1.5-16)

	20-49 años
	315/581
 
	1.4
(1.1-1.7)
	210/555
 
	1.3
(0,99-1,6)
	86/555
 
	2.0
(1.3-2.9)

	≥ 50 años
	197/368
 
	1.3
(1.01-1.6)
	132/331
 
	1.0
(0,8-1,3)
	39/331
 
	1.4
(0,9-2,2)

	Teléfono inalámbrico
	402/762
	1.3
(1.1-1.6)
	294/701
	1.1
(0,9-1,4)
	96/701
	1.5
(1.04-2.0)

	< 20 años
	16/16
 
	2.6
(1.2-5.5)
	2/16
 
	0,5
(0,1-2,2)
	1/16
 
	0,7
(0,1-5,9)

	20-49 años
	206/437
 
	1.2
(0,9-1,5)
	167/416
 
	1.3
(0,98-1,6)
	65/416
 
	1.7
(1.1-2.5)

	≥ 50 años
	180/309
 
	1.4
(1.1-1.7)
	125/269
 
	1.1
(0,8-1,4)
	30/269
 
	1.3
(0,8-2,1)


  
   
Tabla 5. Distribución por género y edad del uso de teléfonos móviles entre los casos de 20 a 80 años en los estudios del grupo Hardell. Glioma (n=1148).
 
	 
	Hombres
	Mujer
	Total

	Edad, diagnóstico
	Sin uso/  1 año de latencia, teléfonos móviles
	Utilice teléfonos móviles con latencia >1 año
	Sin uso/  1 año de latencia, teléfonos móviles
	Utilice teléfonos móviles con latencia >1 año
	Sin uso/  1 año de latencia, teléfonos móviles
	Utilice teléfonos móviles con latencia >1 año

	20-24
	8
	7 (47 %)
	 	3
	8 (73 %)
	11
	15 (58 %)

	25-29
	10
	15 (60 %)
	 	5
	10 (67 %)
	15
	25 (63 %)

	30-34
	11
	26 (70 %)
	 	19
	8 (30 %)
	30
	34 (53 %)

	35-39
	9
	23 (72 %)
	 	8
	13 (62 %)
	17
	36 (68 %)

	40-44
	10
	26 (72 %)
	16
	11 (41 %)
	26
	37 (59 %)

	45-49
	14
	37 (73 %)
	12
	16 (57 %)
	26
	53 (67 %)

	50-54
	22
	61 (73 %)
	26
	27 (51 %)
	48
	88 (65 %)

	55-59
	35
	65 (65 %)
	59
	20 (25 %)
	94
	85 (47 %)

	60-64
	41
	51 (55 %)
	53
	15 (22 %)
	94
	66 (41 %)

	65-69
	55
	46 (46 %)
	57
	13 (19 %)
	112
	59 (35 %)

	70-74
	43
	16 (27 %)
	41
	5 (11 %)
	84
	21 (20 %)

	75-80
	27
	8 (23 %)
	35
	2 (5 %)
	62
	10 (14 %)

	Todo
	285
	381 (57 %)
	334
	148 (31 %)
	619
	529 (46 %)
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I. 	INTRODUCCIÓN
 
Los tumores primarios del sistema nervioso central (SNC) son un grupo heterogéneo de neoplasias benignas y malignas que se localizan en el cerebro, la médula espinal y sus envolturas. Se diferencian en el tipo histológico, el tejido de origen, la localización anatómica, el patrón de crecimiento, la distribución por edades, la proporción de sexos, el aspecto clínico y muchas otras características, incluidos los marcadores neuropatológicos moleculares. Estas características no son independientes, pero se sabe poco sobre la etiología de estos tumores y la razón de los patrones epidemiológicos observados. El campo de la neuropatología molecular, en rápido desarrollo, puede proporcionar pistas para resolver estos problemas en el futuro.
Cada año se diagnostican en Estados Unidos unos 57.000 nuevos casos de tumores del sistema nervioso central. La distribución por edades tiene dos picos: la incidencia es de unos 4,7 casos por cada 100.000 al año en menores de 10 años (debido principalmente al astrocitoma de tipo pilocítico juvenil, glioma maligno, meduloblastoma y tumores originados en tejidos mesodérmicos y embrionarios), y después de los 15 años hay un aumento constante de la incidencia a medida que aumenta la edad, alcanzando su segundo pico de unos 68 casos por cada 100.000 al año a una edad de alrededor de 75 a 80 años (CBTRUS, 2011). La carga de cánceres del sistema nervioso central es claramente mayor en los niños, ya que representa alrededor del 20% de todas las neoplasias malignas infantiles, mientras que en los adultos menos del 2% de todos los cánceres son cánceres cerebrales primarios.
Existen algunos casos raros de síndromes de cáncer hereditario (p. ej., enfermedad de von Hippel-Lindau, síndrome de Li-Fraumeni) que están relacionados con el riesgo de tumores cerebrales y que representan una pequeña fracción de los casos. A excepción de los rayos X terapéuticos, no se ha establecido de manera inequívoca que ningún factor ambiental o de estilo de vida sea un factor de riesgo para los tumores cerebrales. Los no blancos parecen tener un riesgo menor y la incidencia tiende a ser mayor a medida que aumenta el nivel socioeconómico. Sin embargo, debido a la edad bastante avanzada de 75-80 años de incidencia máxima, estas diferencias pueden deberse en parte a diferencias en la esperanza de vida. Durante las últimas décadas del siglo XX , algunos tipos de tumores cerebrales muestran un aumento constante de un pequeño porcentaje por año, que podría estar relacionado en cierta medida con la introducción de la tomografía computarizada y otros métodos de neuroimagen de alta resolución. Para la mayoría de los tumores del sistema nervioso central, excepto el meningioma y los tumores hipofisarios, la incidencia es mayor en los hombres que en las mujeres.
Desde el informe de Wertheimer y Leeper en 1979 sobre una mayor incidencia de tumores cerebrales en niños que vivían en hogares con una exposición esperada más alta a campos eléctricos y magnéticos de frecuencia industrial, la exposición a los campos electromagnéticos se ha convertido en un área de interés en el estudio de los factores que afectan el riesgo de tumores cerebrales.
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Esta revisión se centra en la parte de radiofrecuencia (RF) del espectro electromagnético (3 kHz a 300 GHz). Sin embargo, debido a que la epidemiología del uso de teléfonos móviles se trata en otra sección, se restringirá a las condiciones de exposición a RF distintas de las microondas derivadas del uso de teléfonos móviles. La exposición a campos magnéticos de ELF y los tumores cerebrales infantiles se tratan en el capítulo sobre cánceres infantiles.
 
segundo. 	MATERIAL Y MÉTODOS
 
Los artículos publicados de estudios relevantes restringidos a los años 1987 a 2012 se obtuvieron mediante una búsqueda en PubMed utilizando los siguientes términos:
(“radiofrecuencia” O electromagnética* O microondas) Y (“cáncer cerebral” O tumor cerebral* O “cáncer del SNC” O tumor del SNC* O glioma* O meningioma* O neuroma*) NO (“frecuencia industrial” O “baja frecuencia”) Y epidemiología*
La búsqueda arrojó 137 resultados. Tras eliminar las revisiones y los estudios en animales o in vitro, así como los estudios sobre el uso de teléfonos móviles, quedaron 10 artículos. Una búsqueda manual en artículos de revisión (Krewski et al. 2001; Elwood 2003; Ahlbom et al. 2004; Kundi et al. 2004) y en las listas de referencias de los artículos encontrados en PubMed reveló otros 9 artículos; por lo tanto, el conjunto final de pruebas consta de 19 estudios sobre la exposición a varios tipos de campos de radiofrecuencia.
De los 19 estudios, 8 fueron estudios de cohorte, 5 estudios de casos y controles y 6 de tipo ecológico. La mayoría de los estudios (11) fueron estudios ocupacionales, cuatro estudios investigaron a niños y un estudio ecológico investigó tanto a adultos como a niños.
 
III. 	ESTUDIOS EPIDEMIOLÓGICOS DE LOS CAMPOS DE RF Y EL CEREBRO
TUMORES
 
La Tabla 10A-1 ofrece una descripción general de los 17 estudios obtenidos mediante la búsqueda bibliográfica en relación con el tipo de estudio, la evaluación de la exposición y el resultado, los factores de confusión considerados y las variables de coincidencia utilizadas, el número de casos incluidos y el método de selección de los participantes del estudio. Los resultados se resumen en la Tabla 10A-2.
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Tabla 10A-1: Sinopsis de estudios epidemiológicos de tumores cerebrales o que los incluyen (1987 – 2007)
 
	Estudiar
	País/Período/Estudio
Tipo
	Evaluación de la exposición
	Evaluación de resultados
	Factores de confusión considerados y variables coincidentes (m)
	Número de casos/controles o casos
(estudios de cohorte)
	Selección de participantes

	Thomas y otros.
1987
	Norte de Nueva Jersey, Filadelfia, costa del golfo de Luisiana/1979-1981/Caso-control
	Entrevistas a familiares más próximos sobre antecedentes laborales – tasas de respuesta: casos 74%, controles 63%; JEM (2 métodos)
	Certificados de defunción verificados mediante revisión de registros hospitalarios
	edad(m), (solo varones), año de muerte(m), zona de residencia(m), nivel educativo, (plomo, humos de soldadura)
	435/386
	Casos: muertes por tumor cerebral o tumores del sistema nervioso central en varones blancos (edad >30) según certificados de defunción
Controles: muertes por causas distintas a tumores cerebrales, epilepsia, etc.

	Milham 1988
	Washington,
California/1979-
1984/Cohorte
	Licencia de operador de radio aficionado de 1/1979 a 6/1984
	Registros de mortalidad
	edad, (solo varones), raza, año de muerte
	29
	67829 operadores, búsqueda de muertos en
registro estatal hasta 1984

	Selvin y otros, 1992
	San Francisco/1973-
1988/Aglomeración espacial
	Distancia del centro del área censal a la torre de microondas (torre Sutro)
	Registros SEER
	-
	35
	Búsqueda de muertes por cáncer en personas blancas (edad <21)



	Tynes y otros, 1992
	Noruega/1961-1985
/Cohorte ocupacional
	Título del puesto de trabajo en los censos de 1960 y 1970 y categorización de expertos
	Registro de cáncer
	edad, (solo varones)
	119 en total, 6 en el subgrupo con posible exposición a RF
	Cohorte de 37945 trabajadores varones identificados que tenían trabajos en 1960 con posible exposición a campos electromagnéticos. Entre estos, 3017 con posible exposición a radiofrecuencias.

	Grayson 1996
	Fuerza Aérea de EE. UU./1970-1989/Caso anidado
	Historial laboral detallado y
clasificación
basado en JEM
(RF/OM
exposición a mediciones frecuentes)
	Examen de registros de egresos hospitalarios
	edad(m), raza(m),
rango militar, (exposición a radiación ionizante y ELF)
	230/920
	Cohorte de ~880.000 miembros de la Fuerza Aérea de EE. UU. con al menos un año de servicio completo dentro del período de estudio, sin seguimiento después de que los sujetos dejaron el servicio

	Szmigielski 1996
	Polonia (militar)/1971-1985/Cohorte ocupacional
	Asignación a
Grupo de exposición a RF/MW basado en
registros de servicio, mediciones documentadas de grupos de seguridad militar
	Casos incidentes de hospitales militares centrales y regionales y departamentos de salud militar
	edad, (solo varones)
	~46
	Número anual de ~127800 efectivos militares de carrera,
~3720 RF/MW
expuestos por año



	País/Período/Estudio Exposición Resultado Factores de confusión Número de Selección de tipo de evaluación evaluación considerados y casos/controles participantes
	coincidencia 	o casos
	variables(m) 	(estudios de cohorte)



	País/Período/Estudio Exposición Resultado Factores de confusión Número de Selección de tipo de evaluación evaluación considerados y casos/controles participantes
	coincidencia 	o casos
	variables(m) 	(estudios de cohorte)




4 
 
4 
 
4 
 
Hocking et al. 	Sídney (Australia)/ Municipios
1996 	1972-1990/Ecológico a ~4 km de 3
Las torres de transmisión de televisión se consideran más expuestas en comparación con otras 6 más alejadas 	Edad, sexo y casos de incidentes y muertes del registro del período calendario de cáncer
740 (incidente) 	Población de estudio:
606 (mortalidad) 	área interior ~135000,
64 años <15 	área exterior ~450000 
(incidente)	  
30 años <15
(mortalidad)


	Dolk y otros, 1997a
	Birmingham (Reino Unido)/
1974-1986/Ecológico
	Vivir cerca de un transmisor de TV/radio FM
(Sutton Coldfield)
	Registro de cáncer
	edad, sexo,
Año calendario, SES
	~408000 a 10 km del transmisor

	Dolk y otros, 1997b
	ES/1974-1986/
	Vivir cerca de un
	Registro de cáncer
	edad, sexo, 	244
	Población (edad <15)


[image: ]Tynes et al. 1996 Noruega/1961-1991/ Edad del registro de cáncer certificadas por radio (sólo 5 2619 mujeres certificadas como operadoras de radio o telégrafo Cohorte ocupacional y telégrafo mujeres) 	en 1920-1980 (el 98% trabajaban en buques mercantes); mediciones puntuales en buques con equipo anticuado
	
	
	Transmisor de kW erp) (en total 21)
	
	Año calendario, SES
	
	a 10 km de uno de los 20 transmisores de alta potencia

	Lagorio y otros 1997
	Italia/1962-1992/
Cohorte ocupacional
	Trabajando como operador de sellador térmico RF
	Muertes por cáncer del registro
	edad, (solo mujeres), período calendario, región
	1
	302 mujeres empleadas entre 1962 y 1992 en una planta de fabricación de artículos de plástico como selladoras de RF

	Finkelstein 1998
	Ontario (Canadá)/
1964-1995/
Cohorte ocupacional
	Trabajar como oficial de policía (posible exposición a radares portátiles)
	Registro de cáncer
	edad, (solo varones), año calendario
	16
	20601 oficiales varones de la policía de Ontario

	Morgan y otros, 2000
	Estados Unidos/1976-1996/
Cohorte ocupacional
	Puestos de trabajo clasificados según el trabajo con dispositivos emisores de RF con
diferente potencia de salida
	Certificados de defunción de las oficinas de estadísticas de los estados
	edad, sexo, período de contratación
	51
	Todos los empleados de Motorola en EE. UU. con al menos 1 día
Empleo 1976-1996 (195.775 trabajadores, 2,7 millones de personas-año)
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	Groves y otros, 2002
	Estados Unidos/1950-1997/
Cohorte ocupacional
	6 grupos ocupacionales 3 con exposición baja al radar asumida (operador de radar, operador de radio, ayudante de electricista de aviación) y 3 con exposición alta asumida (electrónica de aviación, electrónica, bomberos).
técnico de control)
	Certificado de defunción de un certificado vital estatal
oficina de estadísticas o
Muerte nacional
Índice Plus
	edad de ingreso, (solo varones), edad alcanzada
	88
	40581 veteranos de la Guerra de Corea de la Marina se graduaron entre 1950 y 1954 en escuelas técnicas de la Marina; seguimiento desde la graduación hasta 1997

	Ha y otros, 2003
	Corea del Sur/1993-1996/Ecológico
	Área <2 km alrededor de 11 transmisores de radio AM de alta potencia y 31 de baja potencia y áreas de control >2 km de cualquier transmisor
	Casos de cáncer según registros de seguros
	edad, sexo (estandarización directa e indirecta)
	45/no especificado
	Datos del censo y registro de residentes de 1995 (tamaño de población entre 3152 y 126523 en los diferentes sitios)

	Park y otros, 2004
	Corea del Sur/1994-1995/Ecológico
	10 zonas con radio AM
transmisor
≥100kW
	Muertes por cáncer según certificados de defunción
	edad, sexo (estandarización directa)
	30/100
	Datos del censo de 1990




	Berg y otros, 2006
	Alemania/2000-2003/ Caso-control
	JEM a partir de la historia ocupacional recogida en la entrevista
	Casos histológicos verificados de glioma y meningioma
	edad(m), sexo(m), región(m), NSE, urbano/rural, tabaquismo, radiación ionizante.
exposición
	Glioma
366/732
Meningioma
381/762
	Todos los casos histológicamente confirmados de glioma y meningioma de 4 clínicas neuroquirúrgicas
(edad: 30-69) (tasa parcial 84%); controles de frecuencia coincidente de la población
registro (tasa parcial)
63%)

	Schüz y otros, 2006
	Alemania/2000-2003/
Caso-control
	Cuestionario sobre la estación base del teléfono inalámbrico DECT cerca de la cama
	Casos histológicos verificados de glioma y meningioma
	edad(m), sexo(m), región(m), NSE, urbano/rural, tabaquismo, radiación ionizante.
exposición
	Glioma
366/732
Meningioma
381/762
	Todos los casos histológicamente confirmados de glioma y meningioma de 4 clínicas neuroquirúrgicas
(edad: 30-69) (tasa parcial 84%); controles de frecuencia coincidente de la población
registro (tasa parcial)
63%)

	Ha y otros, 2007
	Corea del Sur/1993-1999/Caso-control
	Distancia de 31 transmisores de radio AM y 49 antenas de radio, mediciones y cálculo de
	Casos de cáncer cerebral verificados por ingreso en registro de cáncer
	edad(m), sexo(m), año de diagnóstico(m), SES, densidad de población
	956/1020
	Todos los casos de cáncer cerebral (edad <15) de 14 hospitales y controles hospitalarios emparejados con enfermedades respiratorias


Intensidad total del campo eléctrico de RF

SES…estatus socioeconómico, JEM…matriz de exposición laboral, erp…potencia de radiación equivalente, RF/MW…radiofrecuencia/microondas, CNS…sistema nervioso central, ELF…frecuencia extremadamente baja
 
 
 
 

Tabla 10A-2: Sinopsis de los principales resultados de los estudios sobre tumores cerebrales (1987 – 2007)
 
	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Medida.
	Resultado [IC del 95 %]

	Thomas y otros, 1987
	Muertes por tumores cerebrales (no especificado en la CIE)
	¿Alguna vez expuesto a RF?
	O
	1.6 [1.0 – 2.4]

	 
	 
	Trabajo de electricista/electrónica
	O
	2.3 [1.3 – 4.2]

	 
 
	 
 
	Sin exponer*
Alguna vez expuesto < 5 años
	 
O
	 
1.0

	 
	 
	5-19 años
	O
	2.3

	 
	 
	20+ años
	O
	2.0

	Milham 1988 
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-8: 191)
	Todo
	SMR
	1,39 [0,93 – 2,00]

	 
	 
	Novato a
	SMR
	0,34

	 
	 
	Técnico
	SMR
	1.12

	 
	 
	General
	SMR
	1,75

	 
	 
	Avanzado
	SMR
	1,74

	 
	 
	Extra
	SMR
	1.14

	Selvin y otros, 1992
 
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-O: 191.2)
 
	> 3,5 km de distancia de la torre*
 3,5 km
	 
RR
	 
1,16 [0,60 – 2,26]

	Tynes y otros, 1992
	Cáncer cerebral incidente (CIE-7: 193)
	Todos aquellos con posible exposición a campos electromagnéticos
	SEÑOR
	1,09 [0,90 – 1,41]

	 
	 
	Subgrupo posible exposición a RF c
	SEÑOR
	0,49 [0,18 – 1,06]

	Grayson 1996
 
	Cáncer cerebral incidente (CIE-9: 191)
 
	Nunca expuesto a RF/MW*
Siempre expuesto
	 
O
	 
1,39 [1,01 – 1,90]

	Szmigielski 1996
	Tumores cerebrales y del sistema nervioso central
	RF/MW expuesto
	REA
	1,91 [1,08 – 3,47]

	Hocking y otros, 1996
 
	Cáncer cerebral (CIE-9: 191)
 
	Área exterior*
Área interior (incidente, general)
	 
RR
	 
0,89 [0,71 – 1,11]

	 
	 
	Área interior (mortalidad, global)
	RR
	0,82 [0,63 – 1,07]

	 
	 
	Área interna (incidente, edad <15)
	RR
	1,10 [0,59 – 2,06]

	 
	 
	Área interior (mortalidad, edad <15)
	RR
	0,73 [0,26 – 2,10]

	Tynes y otros, 1996
	Cáncer cerebral incidente (CIE-7: 193)
	Todo
	SEÑOR
	1.0 [0.3 – 2.3]

	Dolk y otros, 1997a
	Tumores cerebrales incidentes (CIE-8/9: 191, 192)
	0-2 km del transmisor
	REA
	1,29 [0,80 – 2,06]

	 
	 
	0-10 km del transmisor
	REA
	1,04 [0,94 – 1,16]

	Dolk y otros, 1997b
	Tumores cerebrales incidentes (CIE-8/9: 191, 192)
	0-2 km del transmisor
	REA
	0,62 [0,17 – 1,59]

	 
	 
	0-10 km del transmisor
	REA
	1,06 [0,93 – 1,20]


	País/Período/Estudio Exposición Resultado Factores de confusión Número de Selección de tipo de evaluación evaluación considerados y casos/controles participantes
	coincidencia 	o casos
	variables(m) 	(estudios de cohorte)



	País/Período/Estudio Exposición Resultado Factores de confusión Número de Selección de tipo de evaluación evaluación considerados y casos/controles participantes
	coincidencia 	o casos
	variables(m) 	(estudios de cohorte)





4 
 
4 
 
4 
 

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Medida.
	Resultado [IC del 95 %]

	Lagorio y otros 1997
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-9: 191)
	Operador de sellador RF
	REA
	1 : 0,1

	Finkelstein 1998
	Cáncer cerebral incidente (CIE-9: 191)
	Todos los agentes de policía
	SEÑOR
	0,84 [0,48 – 1,36]

	Morgan y otros, 2000
 
	Cáncer cerebral incidente (CIE-9: 191)
 
	Sin exposición a RF*
D baja
	 
RR
	 
0,92 [0,43 – 1,77]

	 
	 
	Moderado
	RR
	1,18 [0,36 – 2,92]

	 
	 
	Alto
	RR
	1,07 [0,32 – 2,66]

	Groves y otros, 2002
 
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-9: 191)
 
	Baja exposición al radar*
Alta exposición al radar
	 
RR
	 
0,65 [0,43 – 1,01]

	Ha y otros, 2003
	Cáncer cerebral (CIE-10:C70-C72)
	Transmisores de baja potencia*
Transmisores de alta potencia
	 
SEÑOR
	 
1,8 [0,8 – 11,1]

	 
	 
	Sitios de control (>2 km)*
Transmisor de 100 kW
250 kW
500 kW
1500 kW
	 
REA
REA
REA
REA
	 
2,27 [1,30 – 3,67] 0,86 [0,41 – 1,59] 1,47 [0,84 – 2,38]
2,19 [0,45 – 6,39]

	Park y otros, 2004
	Muertes por cáncer cerebral (CIE-10:C69-C72)
	Área de control*
Transmisor ≥100 kW
	 
SMR
	 
1,52 [0,61 – 3,75]

	Berg y otros, 2006
	Glioma incidente (CIE-O3: C71)
	Sin ocupación. Exposición a RF/MW*
	 
	 

	 
	 
	Probablemente no haya exposición
	O
	0,84 [0,48 – 1,46]

	 
	 
	Probable exposición
	O
	0,84 [0,46 – 1,56]

	 
	 
	Alta exposición
	O
	1,22 [0,69 – 2,15]

	 
	 
	Sin alta exposición*
	 
	 

	 
	 
	Alta exposición <10 años
	O
	1,11 [0,48 – 2,56]

	 
	 
	Alta exposición ≥ 10 años
	O
	1,39 [0,67 – 2,88]

	 
	 
Meningioma incidente (CIE-O3: C70.0)
	 
Sin ocupación. Exposición a RF/MW*
	 
	 

	 
	 
	Probablemente no haya exposición
	O
	1,11 [0,57 – 2,15]

	 
	 
	Probable exposición
	O
	1,01 [0,52 – 1,93]

	 
	 
	Alta exposición
	O
	1,34 [0,61 – 2,96]

	 
	 
	Sin alta exposición*
	 
	 

	 
	 
	Alta exposición <10 años
	O
	1,15 [0,37 – 3,48]


 
0,82 [0,29 – 2,33]Study
 
Endpoint
 
Exposure category
 
Meas.
 
Outcome [95% CI]
 
 
High exposure ≥ 10 y
 
OR
 
 
1.55 [0.52
–
 
4.62]
 
Schüz et al. 2006
 
Incident glioma (ICD
-
O3: C71)
 
DECT near bed
 
OR 
 
 
 
Incident meningioma (ICD
-
O3: C70.0)
 
DECT near bed
 
OR
 
0.83 [0.29
 
–
 
2.36]
 

	Ha y otros, 2007
	Todos los cánceres cerebrales (CIE-10: C70-C72)
	≤2 kilómetros
2-4 kilómetros
4-6 kilómetros
6-8 kilómetros
8-10 kilómetros
10-20 kilómetros
>20 kilómetros*
	O
O
O
O
O
O
 
	1,42 [0,38 – 5,28] 1,40 [0,77 – 2,56] 1,02 [0,66 – 1,57] 1,08 [0,73 – 1,59] 0,94 [0,67 – 1,33]
1,01 [0,77 – 1,34]



*
Referencia
a
De Milham 1988b, clases de licencia como proxy de la duración de la exposición
b
Basado en el supuesto de que la exposición es mayor cerca de la torre de microondas
do
Calculado según la Tabla 5 de Tynes et al. 1992
d
Clasificación según la potencia de salida del equipo utilizado durante el período de uso más largo
 
OR…odds-ratio, SIR…razón de incidencia estandarizada, SMR…razón de mortalidad estandarizada, RR…riesgo relativo (razón de tasas), OER…razón observada/esperada
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En los párrafos siguientes se analiza brevemente cada estudio con respecto a sus fortalezas y debilidades.
 
	A. 	Thomas y otros, 1987
 
Este estudio de casos y controles incluyó 435 muertes por tumores cerebrales o del sistema nervioso central y 386 muertes por otras causas como controles. Sólo se incluyeron varones adultos. La base de la recopilación de datos sobre la historia ocupacional fueron entrevistas con los familiares más cercanos. Se utilizaron dos métodos de clasificación: un método asignó a los sujetos a una de tres categorías (nunca expuestos a RF/alguna vez expuestos a RF en un trabajo eléctrico o electrónico/alguna vez expuestos a RF pero no en un trabajo eléctrico o electrónico), el otro método consistió en una clasificación de cada trabajo por un higienista industrial para la presunta exposición a RF, humos de soldadura y plomo. Ambos métodos revelaron riesgos significativamente mayores de tumores cerebrales por presunta exposición ocupacional a campos de RF. Este aumento se debió a una asociación en los trabajos electrónicos y eléctricos con tumores astrocíticos como el resultado predominante asociado con el empleo en estas categorías. Además, se encontró un aumento significativo del riesgo de tumores cerebrales a medida que aumentaba la duración de la exposición.
Aunque confiar en la información de los familiares más próximos podría ser una fuente de clasificación errónea, una de las ventajas de este estudio es que se basa únicamente en el historial laboral, que podría considerarse más preciso que el recuerdo de la exposición a diversos agentes. Los dos métodos de clasificación condujeron a resultados casi idénticos, lo que respalda la hipótesis de que, de hecho, la exposición en trabajos eléctricos y electrónicos está asociada con un mayor riesgo de tumor cerebral. Debido a la relación entre la exposición a RF y la exposición al plomo, disolventes o humos de soldadura en estos trabajos, no es posible separar los efectos de estas exposiciones. Los humos de soldadura nunca se investigaron con respecto a los tumores cerebrales, y la hipótesis de una asociación con el cáncer nasosinusal no se pudo corroborar hasta ahora. Sin embargo, el análisis de la exposición al plomo no mostró una relación consistente con el riesgo de tumor cerebral, lo que indica que puede no confundir la relación con la exposición a RF.
Dado que este estudio se basa únicamente en casos de muerte, es probable que se sobrerrepresentan los tumores cerebrales de alto grado que pueden no estar todos asociados con la exposición, lo que conduce a una dilución del efecto. La clasificación errónea de la exposición, si no es diferencial en casos y controles, también reduce las estimaciones del efecto.
Una debilidad de este estudio es, obviamente, la falta de un indicador de exposición que no sea la categoría ocupacional. Si bien no hay duda de que en estos trabajos se produce cierta exposición a campos de radiofrecuencia con bastante regularidad, las características específicas, como los rangos de frecuencia, la modulación, la intensidad, la duración y la distancia desde la fuente, varían considerablemente. En general, el estudio (así como dos estudios anteriores fuera de la ventana de búsqueda: Lin et al. 1985 y Milham 1985) son suficientes para formular una hipótesis de investigación que se pueda probar en investigaciones posteriores adecuadamente diseñadas. Lamentablemente, nunca se han realizado estudios de este tipo.
 
	B. 	Milham 1988
 
En este estudio de cohorte de 67.829 operadores de radioaficionados con licencia entre enero de 1979 y junio de 1984 en Washington y California, se produjeron 29 muertes por tumores cerebrales durante el período de seguimiento y se esperaban 21.
Cabe señalar que hubo un número sustancial y estadísticamente significativo de muertes en general menor de tres cuartas partes de las muertes esperadas de acuerdo con las tasas de mortalidad del país. Esto podría deberse tanto a un efecto de "trabajador sano" como a un efecto del nivel socioeconómico. En lugar de calcular las tasas de mortalidad estandarizadas (SMR), puede ser instructivo observar las tasas de mortalidad proporcionales en la población de referencia y los operadores de radioaficionados: se espera que el 0,6% de todas las muertes se deban a tumores cerebrales en la población de referencia, mientras que en los operadores de radioaficionados se produjo el doble (1,2%). Es difícil evaluar si esto es o no una indicación de un mayor riesgo de tumor cerebral debido a la exposición a RF. En primer lugar, este estudio es una investigación de solo registros y no había información disponible sobre la intensidad, frecuencia y duración de la participación en operaciones de radioaficionados. En un análisis posterior, el autor informó sobre los resultados utilizando un proxy de la intensidad y la duración de la exposición: la clase de licencia. En este análisis se obtuvieron indicaciones de un aumento del riesgo con el aumento de la clase de licencia.
Este estudio podría y debería haber sido el punto de partida de un seguimiento exhaustivo de los radioaficionados y de estudios de casos y controles anidados para abordar el problema de los posibles factores de confusión y delimitar las condiciones que pueden ser responsables del aumento de la mortalidad por algunos tipos de cáncer. Es otro cabo suelto que nos deja sin un mensaje claro.
Aunque no se conoce ningún factor de riesgo de cáncer cerebral, aparte de la radiación ionizante terapéutica, existen algunos indicios de que el riesgo aumenta con la clase social. Se desconoce el motivo de esta asociación, pero es posible que los factores relacionados con el estilo de vida, así como las causas concomitantes de muerte, influyan en una reducción espuria del riesgo en las poblaciones de clase baja, ya que los tumores cerebrales alcanzan su pico cerca de la esperanza de vida.
 
C. Selvin y otros, 1992
 
El objetivo de esta investigación no fue principalmente estudiar la relación entre la exposición a RF y el cáncer infantil, sino abordar el problema general de cómo evaluar la incidencia de la enfermedad o la mortalidad en relación con una fuente puntual. Como fuente puntual se eligió la Torre Sutro en San Francisco, la única torre emisora de microondas en este condado. Un total de 35 muertes por tumores cerebrales ocurrieron entre 50.686 individuos blancos en riesgo menores de 21 años en los años 1973-88 en un área de aproximadamente 6 km alrededor de la torre. No se pudo obtener la ubicación exacta de la residencia; por lo tanto, cada caso se ubicó en el centro del distrito censal. Se aplicaron diferentes métodos de análisis para evaluar una posible relación entre la distancia desde la torre y el riesgo de tumores cerebrales. El riesgo relativo de tumores cerebrales para una distancia menor a 3,5 km desde la Torre Sutro en comparación con más de 3,5 km fue de 1,162 y no significativo.
El estudio exploró diferentes procedimientos metodológicos y tiene sus méritos desde un punto de vista metodológico. Sin embargo, parte de una suposición errónea: que la distancia a una fuente puntual es un indicador válido de la intensidad de la exposición. En condiciones ideales de simetría esférica de una emisión, esta suposición se cumple; sin embargo, casi no hay situaciones de la vida real en las que esta suposición sea lo suficientemente cercana a los niveles de exposición reales. Y definitivamente no es cierto para la Torre Sutro. Las radiaciones de las antenas se dirigen hacia el horizonte y el patrón complejo de emisión con lóbulos principales y laterales da como resultado un patrón complejo de exposición a RF a nivel del suelo. Además, el área está estructurada topográficamente con colinas y valles, de modo que las áreas de alta exposición en los vértices están muy cerca de las áreas de baja exposición en el lado sombreado cuesta abajo.
El estudio de la relación entre una fuente puntual y una enfermedad no sólo es difícil debido a la compleja relación entre la distancia y la exposición, sino también por el hecho de que los seres humanos no son estables en un lugar determinado. Esto es de mayor importancia para los adultos, que pueden viajar desde y hacia sus lugares de trabajo y tienen, en general, un radio de actividad mayor que los niños. Sin embargo, existe al menos una alta probabilidad de que exista un lugar estable de larga duración, que es cuando las personas duermen en sus camas. Por lo tanto, los estudios relacionados con una fuente puntual deben intentar evaluar la exposición en el lugar de la cama. Dado que el objetivo de este estudio no era la evaluación de un riesgo potencial de tumor cerebral, sino la aplicación de métodos para el análisis de datos espaciales, no se intentó medir la exposición real.
 
 
D. Tynes y otros, 1992
 
En este estudio se utilizó la información sobre las ocupaciones obtenidas de todos los noruegos cada 10 años para evaluar la incidencia del cáncer en relación con los títulos de trabajo. En 1960 se identificaron 37.945 trabajadores varones que tenían trabajos con posible exposición a campos electromagnéticos y, entre ellos, 3.017 con posible exposición a radiofrecuencias. En total, se encontraron 119 casos de tumores cerebrales en el registro de cáncer entre 1961 y 1985. De estos casos, 6 se produjeron en el subgrupo de trabajadores posiblemente expuestos a campos de radiofrecuencias. El número total esperado de casos de tumores cerebrales fue de 109 y 12 para el subgrupo con posible exposición a radiofrecuencias. Por lo tanto, no se pudo detectar un aumento del riesgo de tumores cerebrales.
A pesar del largo período de seguimiento de 25 años con un número acumulado de 65.500 personas-año, el número esperado de tumores cerebrales diagnosticados durante ese período es demasiado bajo para detectar un riesgo moderadamente elevado de 1,3 a 1,5. Además, el período de seguimiento apenas alcanza el período de inducción medio de los tumores cerebrales, tal como se delinea a partir de estudios sobre radiación ionizante.
Como se mencionó anteriormente, todos los estudios que se basan únicamente en los títulos de los puestos de trabajo conducen a una clasificación errónea de la exposición y, por lo tanto, a una dilución del riesgo. Para las variables de exposición dicotómicas (expuesto/no expuesto) y suponiendo una proporción insignificante de expuestos en la población de referencia, los índices de incidencia estandarizados (SIR) están sesgados por un factor (1+f*(SIR-1))/SIR, donde f denota la fracción de expuestos reales y SIR es el índice de incidencia real. Por lo tanto, un SIR real de 2,0 se reduce a 1,5 si solo el 50% de la cohorte está realmente expuesto. El SIR observado se reduce aún más si la suposición de una fracción insignificante de expuestos en la población de referencia es incorrecta. En este caso, el factor de sesgo dado anteriormente se divide a su vez por (1+g*(SIR-1)), donde g es la fracción de expuestos en la población general.
Si bien un estudio de cohorte basado en datos de registro tiene la ventaja de ser independiente de los errores de recuerdo y el sesgo de selección debido a una posible participación diferencial, tiene la desventaja de que los datos de registro generalmente son insuficientes para proporcionar indicadores de exposición confiables. Si bien en este estudio no se pudo detectar ninguna asociación con tumores cerebrales, se reveló un mayor número de casos de leucemia en ocupaciones con posible exposición a RF. Esto podría deberse a la mayor incidencia de leucemia o a una asociación más fuerte o a la latencia más corta y a varias otras razones, incluida la casualidad.
 
 
	MI. 	Grayson 1996
 
En este estudio de casos y controles, realizado entre aproximadamente 880.000 miembros de la Fuerza Aérea de los EE. UU. con al menos un año de servicio durante el período de estudio de 1970 a 1989, se detectaron casos de tumores cerebrales malignos primarios mediante el análisis de los registros de alta hospitalaria. El estudio incluyó solo varones y solo mientras figuraran en los registros de la Fuerza Aérea. De los 246 casos detectados, se descartaron 16 debido a datos incompletos o ambiguos. Para cada caso, se seleccionaron al azar cuatro controles del conjunto de riesgo del caso que coincidían exactamente con el año de nacimiento y la raza. Los controles a los que se les diagnosticaron enfermedades posiblemente asociadas con la exposición a los CEM (leucemia, cáncer de mama, melanoma maligno) fueron excluidos del conjunto de riesgo.
Un punto fuerte de este estudio es el historial laboral detallado de cada miembro de la cohorte, que podría utilizarse para la evaluación retrospectiva de la exposición. Además, los archivos de la Fuerza Aérea contenían datos detallados de la dosimetría personal sobre la radiación ionizante para los diferentes puestos y trabajos.
La clasificación de la exposición a campos de RF se basó en una matriz de exposición laboral detallada con más de 1.950 entradas, que indexaban 552 títulos de trabajo diferentes. Una fuente de clasificación fueron los eventos registrados de exposición a campos de RF superiores a 100 W/m2 . Mediante este método, se asignó la exposición probable si tales eventos se habían registrado en el pasado para un trabajo, así como para trabajos estrechamente relacionados. La exposición posible se asignó para trabajos que requerían el funcionamiento de emisores de RF pero sin sobreexposición registrada.
Otro punto fuerte es la consideración exhaustiva de posibles factores de confusión. Debido a la posible relación entre el riesgo de desarrollar un tumor cerebral y el nivel socioeconómico, se utilizó el rango militar como sustituto del nivel socioeconómico y se incluyó en el análisis, así como la exposición a la radiación ionizante, que previamente se ha demostrado que aumenta el riesgo de desarrollar un tumor cerebral.
La exposición a campos de radiofrecuencia se asoció con un aumento moderado pero estadísticamente significativo del riesgo de OR=1,39. La investigación de la duración de la exposición se vio comprometida por una ambigüedad introducida debido al cálculo de una puntuación de exposición como el producto de la exposición y los meses. Sin embargo, para aquellos que alguna vez estuvieron expuestos hubo indicios de un aumento del riesgo con el aumento de la duración de la exposición.
Una debilidad de esta investigación es el seguimiento incompleto de los miembros de la cohorte. Esto podría haber dado lugar a una subestimación del riesgo real. El abandono de la Fuerza Aérea podría haber sido más probable en aquellos expuestos a campos de radiofrecuencia y que desarrollaron un tumor cerebral. Algunos tumores cerebrales malignos presentan signos tempranos que podrían ser incompatibles con el trabajo en la Fuerza Aérea, especialmente si implican el manejo de equipos de radiofrecuencia (como convulsiones, fuertes dolores de cabeza, somnolencia y ausencias). Debido a que el estudio no implicó contacto personal, está libre de otros sesgos de selección.
 
	F. 	Szmigielski 1996
 
En este estudio de cohorte militar sobre la morbilidad por cáncer, se evaluó la exposición ocupacional a campos de radiofrecuencia del personal militar de carrera polaco según sus registros de servicio. El estudio abarcó 15 años (1971-85) e incluyó a aproximadamente 128.000 personas por año. Las tasas esperadas para 12 tipos de cáncer se calcularon en función de la morbilidad específica por edad en aquellos clasificados como no expuestos.
En el caso de los tumores cerebrales y del sistema nervioso, se encontró una relación significativamente mayor entre lo observado y lo esperado (OR=1,91). Otras neoplasias malignas con una incidencia significativamente mayor en los expuestos fueron: cánceres de esófago y estómago, cánceres colorrectales, melanoma y leucemia/linfoma.
Una de las ventajas de este estudio es su considerable tamaño, con casi 2 millones de personas-año de seguimiento. Además, los registros militares precisos sobre la asignación de tareas y la exposición de los grupos de seguridad militar brindan una oportunidad única para evaluar los efectos de la exposición a largo plazo basándose en datos ya archivados.
Faltan algunos datos importantes, ya que se trata de información clasificada militar que no se pudo proporcionar en el documento. Entre ellos se encuentra el número exacto de casos de las diferentes neoplasias. Sin embargo, a partir de los datos presentados se puede calcular un número observado de tumores cerebrales de aproximadamente 46.
El estudio ha sido criticado por un supuesto sesgo porque había más información sobre los factores de riesgo disponibles para los casos de cáncer. Es cierto que las juntas médicas militares recogieron datos de casos como factores de estilo de vida y exposición a posibles carcinógenos durante el servicio, sin embargo, en ningún momento esta información entró en el análisis. Por lo tanto, esta crítica es infundada. Dicha información podría haberse utilizado dentro de un estudio de casos y controles anidados aplicando los mismos métodos de evaluación de los factores de riesgo para los controles que se han utilizado para los casos. Dado que algunos hallazgos, como el aumento del riesgo de cáncer de esófago/estómago, que rara vez se informan en relación con la exposición a RF, justifican un estudio más profundo, se recomienda un enfoque de casos y controles anidados de este tipo. Podría, aunque con algunas dificultades, incluso llevarse a cabo con éxito de forma retrospectiva.
 
	GRAMO. 	Hocking y otros, 1996
 
En un estudio ecológico se evaluó la incidencia y mortalidad por cáncer en nueve municipios del norte de Sydney durante 1972-90, tres de los cuales rodean tres torres de televisión. El tamaño de la población en los tres municipios ubicados dentro de un radio de aproximadamente 4 km alrededor de las torres de televisión asciende a 135.000, mientras que el tamaño de la población en los seis municipios más alejados era de 450.000. La transmisión de alta potencia comenzó en 1956, una transmisión adicional de 100 kW comenzó en 1965 y otra transmisión de 300 kV en 1980. Las frecuencias portadoras variaban entre 63 y 533 MHz para la transmisión de televisión y eran de alrededor de 100 MHz para la transmisión de radio FM.
Durante el período de estudio se diagnosticaron 740 tumores cerebrales malignos primarios en adultos y 64 en niños, y se produjeron 606 muertes por cáncer cerebral en adultos y 30 en niños. Si bien la incidencia de leucemia linfática fue significativamente mayor en adultos y niños que habitaban en los tres municipios que rodean las torres de transmisión en comparación con los seis distritos más alejados, la incidencia de tumores cerebrales no fue significativamente elevada (RR = 0,89 en adultos y 1,10 en niños).
Como se ha indicado anteriormente, la distancia a un transmisor es un mal indicador de la exposición. Algunas mediciones realizadas en el área de estudio obtuvieron niveles muy inferiores a los calculados a partir de la potencia emitida y la ganancia de la antena. Varios factores son responsables de este efecto: reflexiones múltiples, atenuación por edificios y vegetación, ondulaciones del terreno, no coincidencia de máximos para las diferentes señales, así como características complejas de radiación de las antenas de transmisión.
No se pudo proporcionar la ubicación exacta de la residencia de los casos, lo que reduce el potencial del estudio para relacionar las incidencias con las mediciones o los cálculos de los campos de radiofrecuencia. Los autores analizaron algunas posibles fuentes de sesgo, como la migración y otras exposiciones en las diferentes regiones. Sin embargo, la desventaja más importante de estos estudios es que no se pueden ajustar los factores de riesgo individuales. Se pueden obtener resultados falsos positivos y falsos negativos si se ignoran estas variables individuales.
 
H. Tynes y otros, 1996
 
En un estudio de cohorte histórica, se hizo un seguimiento de 2.619 operadoras de radio y telégrafo noruegas certificadas entre 1920 y 1980, desde 1961 hasta 1991, para determinar si figuraban en el registro de cáncer. Durante este período se produjeron un total de 140 casos de cáncer, lo que supone un 20% más de lo esperado en la población noruega. Entre ellos, había 5 casos de tumores cerebrales que coincidían estrechamente con el número esperado.
En este estudio se encontró un exceso de casos de cáncer de mama que puede estar relacionado con una combinación de exposición a campos de radiofrecuencia y trabajo nocturno. En el caso de otros tipos de cáncer, incluido el cáncer cerebral, el número de casos fue demasiado bajo para abordar el riesgo de exposición.
En este estudio realizado con mucho cuidado, que incluye un enfoque de casos y controles anidados para el cáncer de mama, mediciones en transmisores históricos en barcos y comparación con mujeres en otros trabajos en el mar, los tumores cerebrales no fueron claramente más altos de lo esperado en la población de referencia. Sin embargo, debido al tamaño limitado de la cohorte, no se puede excluir un riesgo moderadamente mayor.
 
I. Dolk y otros, 1997a
 
Este estudio ecológico de área pequeña sobre la incidencia del cáncer entre 1974 y 1986 cerca del transmisor de radio y televisión Sutton Coldfield, en el extremo norte de la ciudad de Birmingham (Inglaterra), se inició a partir de un informe no confirmado sobre un "grupo" de leucemias y linfomas. El transmisor entró en servicio en 1949. La transmisión a 1 megavatio (potencia radiada efectiva, ERP) comenzó en 1964, a 3 MW en 1969 y a 4 MW en 1982. La torre tiene una altura de 240 m y no hay grandes colinas en el área circundante. El área de estudio se definió mediante un círculo de 10 km de radio centrado en el transmisor. La población dentro de esta área era de aproximadamente 408.000 personas. Se consideraron todos los cánceres, excepto el cáncer de piel no melanoma, centrándose en los cánceres hematopoyéticos y linfáticos, los cánceres cerebrales y del sistema nervioso, el cáncer ocular y el cáncer de mama masculino. Los cánceres infantiles se limitaron a todos los cánceres y todas las leucemias.
En el área de estudio se observó un pequeño pero significativo exceso de todos los cánceres en adultos. Todas las leucemias y linfomas no Hodgkin fueron particularmente elevados y la incidencia en un radio de 2 a 4 km desde la torre fue aproximadamente un 30% mayor de lo esperado. Los tumores cerebrales solo se analizaron en distancias de 2 km y en toda el área de estudio. En un radio de 2 km se calculó un aumento de OER de 1,29 para todos los tumores cerebrales y de 1,31 para los tumores cerebrales malignos sobre la base de 17 y 12 casos, respectivamente.
 
Además, esta investigación se ve afectada por el uso de la distancia desde la torre como indicador de la intensidad de la exposición. La suposición errónea de que la exposición disminuye con el aumento de la distancia invalida la prueba de tendencia estadística aplicada. Las mediciones realizadas en el área de estudio revelaron la mala relación con la distancia, pero sin consecuencias en la evaluación de los datos. En general, el estudio es coherente con un riesgo moderadamente mayor de cánceres hematopoyéticos y linfáticos, así como de otros cánceres, incluido el cáncer cerebral, en las proximidades de transmisores de alta potencia que, si están relacionados con campos de RF, deben ser sustancialmente más altos para la exposición real.
El estudio de Sutton Coldfield se prolongó posteriormente (Cooper y Saunders 2001) para cubrir el período 1987-94. El estudio reveló, en comparación con el período anterior, un aumento casi sin cambios de leucemias y linfomas no Hodgkin en adultos y un ligero aumento en niños.
 
	Yo. 	Dolk y otros, 1997b
 
Dado que el estudio de Sutton Coldfield se inició a raíz de un informe de un grupo de investigadores y para proporcionar una prueba independiente de las hipótesis que surgieron de ese estudio, se utilizaron métodos similares a los aplicados en el estudio anterior para estudiar todos los transmisores de radio y televisión de alta potencia (≥ 500 kW ERP) en Gran Bretaña. En los adultos se estudiaron las leucemias, el cáncer de vejiga y el melanoma cutáneo, y en los niños, las leucemias y los tumores cerebrales. El período de estudio fue de 1974 a 1986 en Inglaterra y algo más corto en Gales y Escocia.
Aunque la densidad de población alrededor de los transmisores no siempre fue tan alta como en el caso de la torre Sutton Coldfield, con una densidad de población promedio de solo alrededor de un tercio de la que había alrededor de la torre Sutton Coldfield a 2 km de las torres, en el rango más importante de 2 a 4 km de los transmisores, donde en muchos casos se alcanza el máximo de RF radiada a nivel del suelo, la densidad de población fue similar. El estudio de todos los transmisores de alta potencia corroboró esencialmente los hallazgos para las leucemias en adultos con un aumento de la incidencia de entre el 10 y el 50% en la banda de distancia de 2 a 4 km de los transmisores para los diferentes tipos de transmisores. La mayoría de estos aumentos de incidencia fueron estadísticamente significativos.
En el caso de los niños, solo se calculó la incidencia en toda la zona de estudio y en una distancia de 2 km, lo que es lamentable porque la zona cercana a las torres está escasamente poblada y la exposición es baja. El número de tumores cerebrales en niños fue ligeramente superior a lo esperado (244 observados y 231 esperados).
 
En contraposición a la interpretación de los autores, el estudio de todos los transmisores de alta potencia replicó y respaldó esencialmente los hallazgos de una incidencia excesiva de leucemias en relación con la emisión de RF de las torres de televisión y radio. Debido a que las diferentes alturas y características de radiación de los transmisores dan lugar a diferentes patrones de exposición a nivel del suelo, el aumento constante en un área que probablemente esté cerca del máximo de exposición respalda la hipótesis de una asociación.
 
	K. 	Lagorio y otros 1997
 
Lagorio et al. (1997) publicaron un estudio de mortalidad de una cohorte de 481 trabajadoras de artículos de plástico empleadas entre 1962 y 1992 en una planta italiana, 302 de las cuales trabajaban en el departamento de sellado con exposición a campos de radiofrecuencia. Para las selladoras de radiofrecuencia se acumularon 6.772 personas-año de seguimiento y en total ocurrieron 9 muertes, 6 de las cuales fueron por neoplasias malignas (que son el doble de lo esperado en comparación con la población de referencia local). En los 31 años, solo se produjo un cáncer cerebral, pero solo se esperaban 0,1.
Aunque el pequeño tamaño de la cohorte y la exposición potencial a otros agentes excepto los campos de RF, como solventes y cloruro de vinilo, impiden llegar a conclusiones de largo alcance, se necesitan muchos más estudios de seguimiento exhaustivos de las cohortes expuestas para acumular un conjunto de evidencia que pueda proporcionar una base útil para el análisis.
 
	yo. 	Finkelstein 1998
 
Se realizó un estudio preliminar que tenía como objetivo formar la base para una evaluación de los riesgos de cáncer asociados con los dispositivos de radar portátiles entre una cohorte de 20.601 agentes de policía de Ontario. El seguimiento retrospectivo abarcó el período de 1964 a 1995. Mediante la vinculación con el registro de cáncer y la base de datos de mortalidad, se detectaron 650 casos de cáncer.
El cáncer testicular y el melanoma mostraron una incidencia excesiva, mientras que la incidencia general de cáncer se redujo como se esperaba de una cohorte de trabajo. En total, se produjeron 16 casos de tumores cerebrales malignos primarios, lo que es ligeramente menos de lo esperado.
El autor tuvo dificultades para crear una cohorte adecuada porque algunos departamentos se negaron a participar y otros no pudieron dedicar tiempo a proporcionar listas de todos los funcionarios empleados durante el período objetivo. Además, si bien los sitios de cáncer de interés principal mostraron en realidad una mayor incidencia que exigía un enfoque de casos y controles anidados, este estudio nunca se llevó a cabo debido a la falta de interés y apoyo de las autoridades.
 
	METRO. 	Morgan y otros, 2000
 
En un estudio de cohorte ocupacional, se incluyeron todos los empleados de Motorola de los EE. UU. con al menos 6 meses de empleo acumulado y al menos 1 día de empleo en el período 1976-96. Se dispuso de un total de 195.775 trabajadores que aportaban alrededor de 2,7 millones de personas-año para el estudio. La cohorte se comparó con el Archivo Maestro de Mortalidad de la SSA y el Índice Nacional de Defunciones para obtener el estado vital. Los certificados de defunción se obtuvieron de las oficinas de estadísticas vitales de los estados y de los registros de las empresas. La exposición se evaluó mediante la opinión de expertos. Se definieron cuatro grupos de exposición a RF con un nivel creciente de exposición estimada a RF. Solo alrededor del 5% de la cohorte total se clasificó como altamente expuesta y más del 70% con solo exposición de fondo. No se incluyó ni el uso privado ni el uso ocupacional del teléfono móvil.
En total, se produjeron 6.296 muertes en la cohorte en 21 años, lo que representa solo dos tercios de las muertes esperadas a partir de los datos de mortalidad de los cuatro países donde se encuentran la mayoría de las instalaciones de Motorola. Esta reducción es demasiado pronunciada para deberse únicamente a un efecto de trabajador sano; otros factores, como un nivel socioeconómico más alto, deben haber contribuido, una interpretación respaldada por la reducción sustancial de la mortalidad por todas las causas de muerte asociadas con el estilo de vida. Se realizaron comparaciones internas para la mortalidad por cáncer cerebral y cánceres hematopoyéticos y linfáticos. La mortalidad por tumores cerebrales aumentó levemente, pero de manera insignificante, en los trabajadores con exposición alta y moderada a alta en comparación con aquellos con exposición nula o baja a RF.
Este estudio de una gran cohorte demuestra las limitaciones de un diseño de estudio de este tipo. La mayoría de la cohorte (58%) estaba formada por trabajadores jubilados o despedidos que pueden o no haber acumulado más exposición a RF en otras empresas. Además, se puede suponer que
Los empleados de Motorola estuvieron entre los primeros en utilizar teléfonos móviles en el lugar de trabajo y en privado. Descuidar el uso del teléfono móvil puede disminuir el gradiente de exposición entre los grupos ocupacionales estudiados. Habría sido mejor realizar estudios de casos y controles anidados en lugar de utilizar comparaciones internas que pueden verse comprometidas por el sesgo de movilidad, la clasificación errónea de la exposición y el uso de teléfonos móviles.
 
	NORTE. 	Groves y otros, 2002
 
En este estudio de cohorte militar de 40.581 hombres seguidos desde el año de graduación (1950-1954) de las escuelas técnicas de la Marina hasta 1997, conocido como el estudio de veteranos de la Guerra de Corea, se compararon grupos de marineros con diferencias imputadas en la probabilidad y la cantidad de exposición a las ondas de radar con respecto a la mortalidad. El estudio original, con un seguimiento hasta 1974 (Robinette et al. 1980), informó un aumento de los riesgos de cáncer del sistema hematopoyético y linfático, del pulmón y del sistema digestivo para el grupo de alta exposición, pero se vio obstaculizado por la falta de información sobre la fecha de nacimiento de los miembros de la cohorte. Para el estudio de seguimiento extendido se encontraron muchas fechas de nacimiento faltantes en el Índice Maestro de la Administración de Veteranos. Sin embargo, la fecha de nacimiento permaneció desconocida para más del 8% de la cohorte. Con base en la opinión de expertos, la baja exposición a RF se asignó a las clasificaciones laborales de operador de radio, operador de radar y ayudante de electricista de aviación, el estrato de alta exposición incluyó a hombres con clasificaciones laborales de técnico en electrónica, técnico en electrónica de aviación y técnico de control de fuego.
Al comparar los datos con el Archivo Maestro de Defunciones de la Administración de la Seguridad Social y el Índice Nacional de Defunciones, se identificaron 8.393 personas fallecidas hasta 1997. Esta cifra es sustancialmente y significativamente inferior a la esperada para la población blanca masculina de los EE. UU. Un efecto de soldado sano puede haber sido responsable de una tasa de mortalidad más baja en la década de 1950, pero no puede explicar la mortalidad reducida después de 40 años. No se ha informado sobre cuánto tiempo permanecieron en servicio los miembros de la cohorte ni se investigaron los factores de estilo de vida; sin embargo, de más del 40% de la cohorte no se pudo obtener el número de seguridad social, lo que sugiere una posible subestimación de las muertes.
La comparación de los grupos de alta y baja exposición reveló una mortalidad significativamente menor por causas de muerte asociadas con el estilo de vida (cáncer de pulmón, enfermedades vasculares, diabetes mellitus, enfermedad pulmonar obstructiva crónica y cirrosis hepática) y una mortalidad significativamente mayor por todas las leucemias y causas externas de muerte. Se encontró un aumento de la mortalidad por leucemias en todos los grupos de alta exposición, pero el aumento más pronunciado se observó en los técnicos en electrónica de aviación. El cáncer cerebral fue menos frecuente en todos los grupos de alta exposición en comparación con la categoría de baja exposición.
El largo período de seguimiento de esta gran cohorte, que comenzó casi al mismo tiempo (1950-54) y en el momento en que comenzó la exposición, es una gran ventaja de esta investigación. Sin embargo, existen varias deficiencias: el seguimiento posiblemente fue incompleto debido a que se desconocía el número de seguridad social de una proporción sustancial de la cohorte; casi la mitad de todas las muertes en los primeros 20 años se debieron a causas externas que podrían haber ocultado un efecto de la exposición; se desconoce la duración e intensidad de la exposición, así como la exposición potencial después de dejar la Marina; la clasificación en grupos de baja y alta exposición puede introducir una clasificación errónea sustancial. En el informe anterior, la inspección de los registros de la Marina de una muestra del grupo de alta exposición reveló que el 24% no había estado expuesto en absoluto a las ondas de radar.
En cuanto a los tumores cerebrales, suponiendo que la exposición al radar tiene un efecto sobre la tasa de crecimiento tumoral, se esperaría que la exposición durante la Guerra de Corea y la ausencia de exposición posteriormente dieran como resultado solo un riesgo ligeramente mayor durante un período de aproximadamente 10 años después de la guerra. Los marineros tenían entre 20 y 25 años en ese momento. Se estima que la fracción con un tumor cerebral ya iniciado durante este rango de edad es inferior a 3 en 100.000 por año. El aumento de la tasa de crecimiento, incluso si es sustancial, no puede dar como resultado un efecto observable en una cohorte de ese tamaño. Si la exposición al radar aumenta la probabilidad de transformación maligna, esto podría aumentar la incidencia durante un período de tiempo de 10 a 30 años después del período de exposición. Los resultados del estudio israelí sobre tinea capitis tratada con rayos X (Sadetzki et al. 2005) sugieren una latencia promedio de aproximadamente 20-25 años, sin embargo, el riesgo disminuyó con el aumento de la edad en la primera exposición a los rayos X. Si se toman los datos sobre la radiación ionizante como principio rector para la iniciación de tumores cerebrales, la exposición al radar de los marineros durante sus veinte años podría resultar en un aumento de la mortalidad por tumores cerebrales de aproximadamente el 10 al 15%.
es decir, un máximo de 8 casos adicionales entre 20.000. Teniendo en cuenta los sesgos del estudio, un riesgo tan bajo se puede ocultar fácilmente. Por lo tanto, no se puede detectar ni la promoción ni la iniciación del tumor en este estudio, incluso si existe un riesgo mayor. Debido a la limitación mencionada a una cierta ventana de tiempo con una posible mayor incidencia debido a las exposiciones durante el servicio en la Guerra de Corea, habría sido instructivo calcular las estimaciones de Kaplan-Meier para la mortalidad acumulada por tumores cerebrales.
 
O. Ha y otros, 2002
 
En Corea del Sur se realizó un estudio ecológico en torno a 11 sitios de estudio con transmisores AM de alta potencia (es decir, potencia de transmisión de 100–1.500 kW) y 31 sitios de estudio de baja potencia (es decir, potencia de transmisión de 50 kW) utilizados para la comparación. Para cada sitio de alta potencia se eligieron cuatro áreas de control ubicadas en la misma provincia o en la provincia adyacente más cercana que el sitio de alta potencia, pero que estaban al menos a 2 km de cualquiera de los transmisores. La incidencia de cáncer dentro de un radio de 2 km de cada transmisor y dentro de los distritos de control se obtuvo de los registros de seguros médicos coreanos para los años 1993 a 1996. Se informaron las razones de incidencia estandarizadas (SIR) de las áreas de transmisores de alta potencia frente a las de baja potencia y, además, las razones observadas a esperadas para cada tipo de transmisor. Las SIR fueron elevadas para todos los cánceres y para el cáncer cerebral femenino. Con respecto a los tipos de transmisor, para todos los tipos, excepto 250 kW, se obtuvieron OER elevadas para el cáncer cerebral (estadísticamente significativas para 100 kW).
Debido a la compleja relación entre la distancia y la intensidad de campo, dependiendo del tipo y características de la antena, la altura sobre el nivel del suelo, las condiciones orográficas, las propiedades eléctricas del terreno, etc., la elección de un radio de 2 km para todos los transmisores podría no haber sido la mejor opción para seleccionar el grupo de mayor exposición.
 
P. Park y otros, 2004
 
En esta investigación ecológica de las muertes por cáncer se aplicó un diseño similar al del estudio de Ha et al. (2003). Se eligieron diez sitios de alta potencia (es decir, potencia de transmisión de 100 a 1500 kW) y se compararon con cuatro distritos de control, como en el estudio anterior. Los índices de mortalidad estandarizados fueron elevados para todos los sitios de cáncer individuales, pero significativos solo para el total de muertes por cáncer. En el caso del cáncer cerebral, el índice fue de 1,52 y estadísticamente no significativo.
La misma crítica que se hizo al estudio de Ha et al. (2003) se aplica a este estudio. Ambos estudios comparten las limitaciones inherentes al diseño del estudio ecológico.
.
Q. Berg y otros, 2006
 
En la parte alemana del estudio Interphone se prestó especial atención a los antecedentes laborales y la exposición a campos de RF en los lugares de trabajo. Se seleccionaron casos de meningioma incidente (n = 381, tasa de respuesta del 88%) y de glioma (n = 366, tasa de respuesta del 80%) de 30 a 69 años de cuatro clínicas neurológicas. En total, se seleccionaron al azar 1.535 (tasa de participación del 63%) de registros de población emparejados con los casos por sexo, edad y región. La mayoría de los casos fueron entrevistados durante su estancia en hospitales, los controles fueron entrevistados en casa. La entrevista contenía varias preguntas de detección sobre ocupaciones que probablemente están asociadas con la exposición a RF. Si alguna de estas preguntas de detección estaba marcada, se hacían preguntas adicionales sobre el trabajo. Con base en la literatura y la evaluación de dos higienistas industriales, se realizó una clasificación en las siguientes categorías: sin exposición a RF/probablemente no expuesto a RF/probablemente expuesto a RF/altamente expuesto a RF. En total, alrededor del 13% (299 casos y controles) fueron clasificados con al menos una posible exposición a RF en el lugar de trabajo. Los análisis se ajustaron por región, sexo, edad, nivel socioeconómico, residencia urbana o rural y exposición a radiación ionizante en la región de la cabeza y el cuello. El uso del teléfono móvil no se consideró un factor de confusión.
Si bien la exposición general a radiofrecuencias en los lugares de trabajo no mostró mayores probabilidades de ocurrencia, la exposición alta y especialmente durante 10 años o más resultó en estimaciones de riesgo elevadas que, sin embargo, no fueron significativas. Este resultado fue similar para el meningioma (OR = 1,55 para exposición alta durante 10 años o más) y el glioma (OR = 1,39).
El estudio intentó evaluar la exposición potencial en el lugar de trabajo con la mayor precisión posible en una entrevista personal, pero aun así es posible que se hayan producido errores de clasificación, especialmente en las categorías probable y no probable, mientras que es probable que el grupo de alta exposición haya tenido, al menos ocasionalmente, una exposición a RF superior a la media. Los odds ratios están dentro del rango esperado si la exposición da como resultado un aumento sustancial de la tasa de crecimiento. Sin embargo, el pequeño número de casos de exposición alta y prolongada (13 gliomas y 6 meningiomas) impide sacar conclusiones de gran alcance.
 
R. Schüz y otros, 2006
 
En el mismo estudio mencionado anteriormente, también se analizó la exposición a emisiones de estaciones base DECT (telecomunicaciones inalámbricas mejoradas digitales) cerca de la cama. Tanto en el caso del glioma como del meningioma, no se observó una reducción significativa de la razón de probabilidades. Tampoco se observó un aumento del riesgo con la duración de la exposición a las estaciones base de teléfonos inalámbricos DECT. El estudio fue limitado debido al pequeño número de sujetos expuestos y a la corta duración de la exposición. Es poco probable que después de estos breves períodos de exposición se pueda observar un aumento del riesgo.
 
S. Hu y otros, 2007
 
El estudio de Corea del Sur, que supuso un avance importante en la investigación de la posible asociación entre la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia y el riesgo de cáncer, no sólo aplicó el paradigma de casos y controles en lugar de un enfoque ecológico, sino que también utilizó un método interesante para estimar la exposición individual. Este método parece un compromiso razonable entre esfuerzo y precisión. El estudio incluyó a pacientes con leucemia y cáncer cerebral menores de 15 años y controles con enfermedades respiratorias emparejados con los casos en cuanto a edad, sexo y año de diagnóstico (1993-1999). Todos fueron seleccionados de 14 hospitales de Corea del Sur utilizando el Sistema de Datos de Seguros Médicos de Corea del Sur. Las direcciones residenciales se obtuvieron de los registros médicos, de modo que no fue necesario el contacto directo con los participantes. Los autores desarrollaron un programa de predicción de la exposición que incorpora un sistema de información geográfica que fue modificado por los resultados de mediciones reales realizadas sistemáticamente en lugares definidos y durante la conducción a lo largo de trayectorias específicas. Además, se consideraron las características eléctricas del entorno. Este método se utilizó para estimar la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de 31 transmisores de radio AM con una potencia de 20 kW o más. Se incluyeron un total de 1.928 pacientes con leucemia, 956 pacientes con cáncer cerebral y 3.082 controles.
Se obtuvo un cociente de probabilidades significativamente mayor para la leucemia infantil a una distancia de 2 km o menos de los transmisores en relación con una distancia de >20 km. En respuesta a un comentario crítico de Schüz et al. (2008), los autores recalcularon las estimaciones de riesgo para la exposición total y máxima a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (Hu et al. 2008) e informaron que para el cuartil más alto de exposición máxima a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, el riesgo de leucemia linfoblástica aguda aumentó significativamente. Para los cánceres cerebrales infantiles, se obtuvieron riesgos insignificantemente mayores de aproximadamente 1,4 para ≤2 km y 2-4 km desde el transmisor.
Parece que hubo problemas con las estimaciones de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, ya que las intensidades de campo pico y total arrojaron resultados bastante diferentes y, además, la correlación con la exposición pico y la distancia fue mucho mayor que con la exposición total, lo que sugiere que los transmisores más distantes llevaron a una disminución en el gradiente de exposiciones. Las mediciones no se informan para los diferentes tipos de transmisores y, por lo tanto, es difícil evaluar su validez. Para los transmisores de potencia muy alta (1500 kW), se sabe que la relación no es monótona, lo que no se puede discriminar en la figura que se muestra en el artículo. En general, el estudio tiene una metodología mejorada debido al enfoque de casos y controles y de registro. Sin embargo, los métodos para evaluar la exposición real deben mejorarse aún más.
 
IV. 	EVALUACIÓN DE LA EVIDENCIA
 
Debido a los diferentes criterios de valoración, métodos utilizados y poblaciones incluidas, el metanálisis que se muestra en la figura 1 aplicó el modelo de efectos aleatorios y la estimación de DerSimonian-Laird del riesgo general y el intervalo de confianza. Sólo unos pocos estudios encontraron indicaciones claras de una asociación entre la exposición a RF y los tumores cerebrales: un estudio de cohorte (Szmigielski 1996) y dos estudios de casos y controles (Thomas et al. 1987, Grayson 1996). Ninguno de los estudios ecológicos, excepto el de Ha et al. (2003) para uno de los tipos de transmisores AM, demostró un aumento significativo del riesgo en las proximidades de las antenas de RF.
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Fig. 1: Diagrama de bosque de las estimaciones de riesgo de exposición a RF con respecto a los tumores cerebrales y estimación general de DerSimonian-Laird
 
La estimación metaanalítica del riesgo fue de 1,08 (intervalo de confianza del 95 %: 0,97 – 1,20). La discusión de las 19 investigaciones publicadas reveló deficiencias en todos los estudios. El mayor problema se encontró en las dificultades para evaluar de manera confiable la exposición real. Incluso si no conocemos el aspecto relevante de la exposición, si lo hay, que es responsable de un mayor riesgo, se debe determinar el tipo, la duración y la cantidad de exposición para utilizar los estudios en la derivación de estándares de exposición. Ninguno de los estudios incluyó un indicador cuantitativo útil de la intensidad de la exposición e incluso rara vez se abordó la duración de la exposición. Con respecto al tipo de exposición, solo se utilizaron categorías bastante generales y aproximadas.
En los estudios ecológicos, aunque para la población estudiada la exposición -a pesar de las considerables variaciones en el tiempo- es similar con respecto a la frecuencia portadora, modulación, etc., es bastante diferente entre los distintos tipos de transmisores y, por lo tanto, los resultados no son fáciles de generalizar. Los estudios ecológicos no son concluyentes con respecto a los tumores cerebrales, pero proporcionan cierta evidencia de neoplasias hematopoyéticas que deben investigarse más a fondo. La investigación de la exposición residencial a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de las estaciones de radiodifusión plantea graves problemas metodológicos, principalmente debido al pequeño tamaño de la población expuesta, ya que los altos niveles de exposición se producen solo en una pequeña banda alrededor de las fuentes de radiación. Debido a la transición a la televisión digital, muchas antenas de transmisión de TV con alta potencia están o estarán desconectadas, lo que nos dejará con condiciones de exposición cambiantes. Debido a que los tumores cerebrales tienen latencias prolongadas, es casi imposible producir evidencia concluyente en el futuro cercano.
Teniendo en cuenta la discusión de las diferentes investigaciones y el hecho de que la mayoría de los sesgos encontrados tienden a diluir un riesgo potencial, la evidencia compilada de cohortes ocupacionales es compatible con un riesgo moderadamente mayor de exposición a RF. Debido a la falta de mediciones reales, pero observando que la exposición por encima de los niveles de referencia debe haber sido un evento poco común, un enfoque precautorio debe dar como resultado una reducción de los niveles de exposición ocupacional y medidas organizacionales para evitar la sobreexposición y también se debe prestar mayor atención a los niveles de exposición ambiental. Aunque los tumores cerebrales son raros y el riesgo atribuible a la población es bajo (suponiendo que el 13% de los adultos están expuestos ocupacionalmente a campos de RF como se infiere de Berg et al. 2006, y suponiendo un riesgo relativo de 1,3, aproximadamente el 4% de los tumores cerebrales pueden atribuirse a la exposición a RF, es decir, 2200 casos por año en los EE. UU.).
 
 
 	 
CONCLUSIONES
 
 
· Existen pocos estudios sobre la exposición prolongada a niveles bajos de campos de radiofrecuencia y tumores cerebrales, y todos ellos presentan deficiencias metodológicas, incluida la falta de una evaluación cuantitativa de la exposición. Dadas las categorías de exposición rudimentarias y la probabilidad de un sesgo hacia la hipótesis nula de que no existe asociación, el conjunto de pruebas es coherente con un riesgo moderadamente elevado.
 
· Los estudios ocupacionales indican que la exposición a largo plazo en los lugares de trabajo puede estar asociada con un riesgo elevado de tumor cerebral.
 
· Aunque en algunas ocupaciones, y especialmente en trabajos militares, es posible que se hayan alcanzado o superado en ocasiones las directrices de exposición actuales, en general la evidencia sugiere que la exposición a largo plazo a niveles que generalmente se encuentran por debajo de los niveles de referencia actuales aún conlleva el riesgo de aumentar la incidencia de tumores cerebrales.
 
· Aunque el riesgo atribuible a la población es bajo (probablemente inferior al 4%), aún así, más de 2000 casos por año en los EE. UU. pueden atribuirse a la exposición a RF solo en los lugares de trabajo. Debido a la falta de estudios concluyentes sobre la exposición a RF ambientales y los tumores cerebrales, no se puede estimar el potencial de estas exposiciones para aumentar el riesgo. Sin embargo, estas cifras son teóricas mientras la evidencia sea tan débil como lo es por el momento.
  
 
 	 
V. 	EVALUACIÓN DE LA EVIDENCIA EPIDEMIOLÓGICA POR EL IEEE (REVISIÓN C95.1)
 
Introducción
Antes de 1988, las normas C95 eran desarrolladas por el Comité de Normas Acreditado C95. Entre 1988 y 1990, el comité se convirtió en el Comité Coordinador de Normas 28 (SCC 28) bajo el patrocinio del Consejo de Normas IEEE. En 2001, IEEE aprobó el nombre de “Comité Internacional de Seguridad Electromagnética (ICES)” para el SCC 28. El Subcomité 4 del Comité Técnico 95 del ICES es responsable de la revisión de la norma C95.1 “Norma IEEE para niveles de seguridad con respecto a la exposición humana a campos electromagnéticos de radiofrecuencia, de 3 kHz a 300 GHz”. Hay cinco subcomités del TC95: 1) Técnicas, procedimientos e instrumentación; 2) Terminología, unidades de medida y
Comunicación de peligros; 3) Niveles de seguridad con respecto a la exposición humana, 0-3 kHz; 4) Niveles de seguridad con respecto a la exposición humana, 3 kHz-300 GHz; 5) Niveles de seguridad con respecto a dispositivos electroexplosivos.
Las recomendaciones de la norma C95.1 tienen por objeto proteger contra los efectos adversos para la salud científicamente establecidos en los seres humanos que resultan de la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el rango de frecuencia de 3 kHz a 300 GHz. Un “efecto adverso para la salud científicamente establecido” se define como: “Un efecto biológico caracterizado por un cambio perjudicial para la salud que está respaldado por hallazgos consistentes de ese efecto en estudios publicados en la literatura científica revisada por pares, con evidencia del efecto demostrada por laboratorios independientes, y donde hay consenso en la comunidad científica de que el efecto ocurre para las condiciones de exposición especificadas”. Es interesante que esta definición no solo exige que el efecto sea demostrado por laboratorios independientes, sino también que se alcance un consenso en la comunidad científica. Esta es una definición extraña. ¿Cuándo se alcanza un consenso? ¿Si más del 50% de los científicos de la comunidad científica están de acuerdo? ¿O todos deben estar de acuerdo? Por lo general, este término se usa para describir una situación en la que no hay disenso abierto o encubierto. En la teoría de las decisiones, exigir el consentimiento se critica como una política que da como resultado la preservación del statu quo.
Puede resultar instructivo contrastar esta definición con la caracterización de la IARC (Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer) de evidencia suficiente de carcinogenicidad en animales de experimentación: “El Grupo de Trabajo considera que se ha establecido una relación causal entre el agente o la mezcla y una mayor incidencia de neoplasias malignas o de una combinación apropiada de neoplasias benignas y malignas en (a) dos o más especies de animales o (b) en dos o más estudios independientes en una especie realizados en diferentes momentos o en diferentes laboratorios o bajo diferentes protocolos”, y la caracterización de evidencia suficiente en humanos: “El Grupo de Trabajo considera que se ha establecido una relación causal entre la exposición al agente, la mezcla o las circunstancias de exposición y el cáncer humano. Es decir, se ha observado una relación positiva entre la exposición y el cáncer en estudios en los que el azar, el sesgo y la confusión podrían descartarse con una confianza razonable”. Claramente, estas definiciones son incompatibles con la definición del IEEE.
La justificación científica para la derivación del estándar de exposición del IEEE se presenta en el Anexo C y Anexo B “Identificación de niveles de exposición a RF responsables de efectos adversos: resumen de la literatura”, que se basa en “revisiones críticas de estudios dentro de la base de datos de literatura de RF del IEEE/OMS”. En este comentario abordaré el capítulo 9) Estudios epidemiológicos de exposiciones a RF y cáncer humano.
 
 
Evaluación de los criterios de valoración relacionados con el cáncer (exposición a RF)
 	 
En su revisión de 2006 de la norma C95.1, el IEEE ha evaluado la evidencia epidemiológica para los puntos finales relacionados con el cáncer en el capítulo B.7.3. La evaluación se basa principalmente en las revisiones de Bergqvist (1997), Moulder et al. (1999) y Elwood (2003). Estas revisiones y la descripción general del IEEE comparten las mismas deficiencias. Las principales líneas de argumentación serían imposibles en cualquier otro campo de la salud ambiental y se asemejan mucho a la estrategia utilizada para descartar una asociación entre exposición a frecuencias industriales y leucemia infantil. En los párrafos siguientes se analizará la evaluación del IEEE. El texto de la norma IEEE C95.1 se presenta en cursiva como cita bloqueada. Las referencias dentro del texto de las citas se encuentran mediante los números Rnnn y Bnnn en los Anexos F y G del documento de la norma, pero también se incluyen en la sección de referencias de esta descripción general. 
Los estudios de conglomerados, como el realizado en Sutton Coldfield (Reino Unido) en respuesta a un conglomerado de casos de leucemia y linfoma en adultos que vivían cerca de un transmisor de radiofrecuencia (Dolk et al. [R624]), son inherentemente difíciles de interpretar debido a la imposibilidad de evaluar todos los efectos que la variación aleatoria podría haber contribuido al conglomerado. En el estudio inicial de Sutton Coldfield, los autores concluyeron correctamente que no se podía establecer una asociación causal entre la presencia del conglomerado y la exposición a radiofrecuencias de las torres de radiodifusión (Dolk et al. [R625]) (Cooper et al. [R760]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
En primer lugar, el estudio de Sutton Coldfield no fue un estudio de conglomerados, sino una investigación ecológica. Se inició únicamente a partir de un informe no confirmado de un conglomerado de casos de leucemia y linfoma en las proximidades de este transmisor de radiodifusión, pero se llevó a cabo independientemente de este informe inicial y utilizó datos de registro de la población que vivía en un radio de 10 km alrededor del transmisor. La afirmación de que dichos estudios son “inherentemente difíciles de interpretar debido a la imposibilidad de evaluar todos los efectos que la variación aleatoria podría haber contribuido al conglomerado” es ridícula no sólo porque el estudio no es un estudio de conglomerados, sino porque es imposible que cualquier estudio “evalúe todos los efectos que la variación aleatoria podría haber contribuido” al punto final investigado. No se menciona que el estudio se complementó con una investigación más amplia de otros 20 transmisores de alta potencia en Gran Bretaña. Las dificultades para interpretar los estudios ecológicos están relacionadas con el hecho de que los posibles factores de confusión sólo pueden relacionarse con un segmento de la población, pero no con los individuos, y que, en general, no se conocen la duración e intensidad de la exposición para los miembros individuales de los diferentes estratos. Aunque la evidencia de un efecto sobre la incidencia de tumores cerebrales en ambos estudios (Dolk et al. 1997a, 1997b) es débil, hay evidencia consistente de una relación con los cánceres hematopoyéticos. Esta evidencia ha sido pasada por alto por los autores debido a su suposición errónea sobre la relación entre la proximidad al transmisor y la exposición.
Se han descrito efectos inconsistentes entre la proximidad residencial a otras torres de transmisión de RF y los efectos adversos para la salud (Bielski [R267]) (Maskarinec et al. [R579]) (Selvin y Merrill [R823]) (Michelozzi et al. [R858]) (Altpeter et al. [R977]) (Hallberg y Johansson [R995], [R996]) (Boscolo [R1012]), aunque muchos de estos estudios tienen fallas significativas en su diseño (lo que dificulta su interpretación). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
Aunque no se indica cuáles podrían ser estos “efectos inconsistentes”, la afirmación es errónea en más aspectos. En primer lugar, el estudio de Bielski (1994) es una investigación ocupacional y no sobre la proximidad residencial a las torres de transmisión de RF; en segundo lugar, tres de estas investigaciones (Selvin et al. 1992; Maskarinec et al. 1994; Michelozzi et al. 2002) incluyeron la leucemia como un punto final con indicaciones de una mayor incidencia en consonancia con los estudios de Gran Bretaña (Dolk et al. 1997a, 1997b) y Australia (Hocking et al. 1996). Obsérvese que el estudio de Selvin et al. (1992), como se indica en la sección 10, pretendía comparar diferentes métodos para evaluar la relación entre una fuente puntual y las enfermedades y supuso erróneamente una relación monótona entre la exposición y la distancia a un transmisor. Corrigiendo este error, parece haber una mayor probabilidad de leucemia infantil en las zonas que reciben la mayor exposición a la torre Sutro. Las otras tres investigaciones (Altpeter et al. 1995; Boscolo 2001; Hallberg & Johansson 2002) no tienen nada en común y, por lo tanto, no pueden ser incoherentes.
 
En Australia se informó de un aumento de la incidencia y la tasa de mortalidad de la leucemia infantil en las zonas residenciales cercanas a una torre de transmisión de radiofrecuencia específica (Hocking et al. [R633]), aunque un nuevo análisis posterior de los datos mostró que los resultados pueden haber estado influenciados por otras variables de confusión dentro de la ubicación del estudio (McKenzie et al. [R669]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
Este es otro ejemplo de la falta de cuidado y descuido con que el comité del IEEE maneja la evidencia. El estudio de Hocking et al. (1996) no se centró en la “proximidad a una torre de transmisión de RF específica”, sino en una zona en la que se encuentran tres torres de transmisión. Si bien siempre existe la posibilidad de que los factores de confusión influyan en los resultados de una investigación epidemiológica, el “reanálisis” de McKenzie et al. (1998) presenta graves defectos y no puede respaldar la afirmación citada. Hocking et al. (1996) combinaron los distritos cercanos a la zona de transmisión y los más alejados basándose en análisis de homogeneidad, mientras que McKenzie et al. (1998) omitieron una zona con alta incidencia (y la mayor exposición) basándose en la inspección de los datos. Cualquier análisis estadístico posterior a dicha selección de datos es inútil.
Aunque existen informes dispersos de efectos adversos para la salud asociados con la exposición ocupacional a RF (Demers et al. [R36]) (Kurt y Milham [R68]) (Pearce [R110]) (Speers et al. [R125]) (Thomas et al. [R128]) (Pearce et al. [R199], [R211]) (Hayes et al. [R207]) (Cantor et al. [R268]) (Davis y Mostofi [R563]) (Tynes et al. [R570], [R605]) (Grayson [R592]) (Richter et al. [R747]) (Holly et al. [R838]), estos estudios son en gran medida inconsistentes entre sí en términos de los puntos finales adversos para la salud afectados y, a menudo, no muestran una respuesta clara a la dosis con la exposición a RF. Muchos tienen fallas graves en el diseño de su estudio, contienen una evaluación de la exposición a RF limitada o insuficiente y, en general, son inconsistentes con la ausencia de hallazgos de una asociación en otros estudios ocupacionales (Tornqvist et al. [R131]) (Coleman [R142]) (Lilienfeld et al. [R146]) (Robinette y Silverman [R147], [R148]).
(Siekierzynski y col. [R151], [R152]) (Wright y col. [R213]) (Coleman y col. [R214]) (Muhm [R506]) (Czerski y col. [R542]) (Hill [R568]) (Lagorio y col. [R616]) (Kaplan y col. [R647]) (Morgan y col. [R701]) (Gallagher y col. [R822]) (Groves y col. [R853]) (Wiklund [R1013]) (Armstrong y col. [R1014]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.75)
 
Incluso teniendo en cuenta las restricciones de espacio para una discusión de la evidencia, hasta ahora no se ha producido en este campo un disparate mayor que el condensado en estas dos oraciones. Reunir desordenadamente todo tipo de estudios y luego preguntarse si los puntos finales son inconsistentes es una obra maestra intelectual. De los estudios ocupacionales mencionados, tres (Thomas et al. 1987;
Español: Unos 10 estudios se centraron en el cáncer cerebral, tres en el cáncer hematopoyético (Pearce et al. 1985; Kurt y Milham 1988; Pearce 1988), dos en el cáncer testicular (Hayes et al. 1990; Davis y Mostofi 1993), uno en el cáncer de mama masculino (Demers et al. 1991) y dos en el cáncer de mama femenino (Cantor et al. 1995, Tynes et al. 1996), este último también incluía otros tipos de cáncer, y uno en el melanoma intraocular (Holly et al. 1996). Otros tres estudios (Pearce et al. 1989; Tynes et al. 1992; Richter et al. 2000) investigaron varias o todas las neoplasias malignas. Estos estudios difieren no sólo en los criterios de valoración, el tipo de estudio (cohorte, caso-control y grupo), sino también en los métodos de evaluación de la exposición. La ignorancia de los revisores del IEEE se ve subrayada por la recopilación de estudios caracterizados por una "ausencia de hallazgos de una asociación". No sólo varios de estos estudios indicaron de hecho una asociación del riesgo de cáncer con la exposición a los CEM (Lilienfeld et al. 1978; Robinette et al. 1980; Tornqvist et al. 1991; Armstrong et al. 1994;
Lagorio et al. 1997; Groves et al. 2002), pero dos no eran estudios epidemiológicos en absoluto (Siekierzynski et al. 1974; Czerski et al. 1974) y varios se ocupaban más bien de la exposición a frecuencias de campo extremadamente bajas (Tornqvist et al. 1991; Wright et al. 1982; Coleman et al. 1983; Gallagher et al. 1991) y uno (Wiklund 1981) era un estudio de conglomerados en la administración de telecomunicaciones con un tipo de exposición incierto. La simple comparación de estudios que encuentran un efecto con otros que fueron "negativos" es científicamente errónea y no permite concluir que existe o no una asociación entre la exposición y el riesgo de cáncer. Incluso si todos los estudios hubieran aplicado el mismo método, evaluado el mismo punto final y utilizado la misma métrica de exposición, los estudios que informan un riesgo de cáncer significativamente mayor no se ven superados por otros que no lo hicieron.
Si bien se ha informado sobre la formación de micronúcleos en trabajadores expuestos ocupacionalmente a antenas de transmisión (Garaj-Vrhovac [R757]) (Lalic et al. [R791]), estos hallazgos no se verificaron en un estudio más amplio de más de 40 linieros australianos expuestos en condiciones similares (Garson et al. [R186]). (IEEE C 95.1 – 2005, págs. 7576)
 
Huelga decir que esta afirmación también es errónea. Garson et al. (1991) no investigaron la formación de micronúcleos, sus trabajadores estuvieron expuestos durante un período considerablemente más corto y no fueron más de 40 linieros sino 38 linieros de radio.
No se pudo establecer una asociación clara entre la exposición ocupacional de los padres a una serie de agentes, incluida la radiofrecuencia, y los efectos (neuroblastoma) en sus hijos (Spitz y Johnson [R289]) (De Roos et al. [R798]). (IEEE C 95.1 – 2005, p.76)
 
No está claro qué se entiende por "ninguna asociación clara". Spitz y Johnson (1985) hallaron un riesgo significativamente mayor tras la exposición ocupacional paterna a campos electromagnéticos, y también De Roos et al. (2001) hallaron varios trabajos con exposición paterna y materna a campos electromagnéticos asociados con un riesgo elevado de neuroblastoma en sus hijos. Sin embargo, agrupaciones amplias de ocupaciones con exposición a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF), campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) y radiación ionizante (!) no revelaron un riesgo mayor.
Un estudio informó un ligero exceso de tumores cerebrales asociados con la exposición combinada a RF y otras exposiciones asociadas con trabajos eléctricos o electrónicos, pero no con RF sola (Thomas et al. [R128]). Un estudio de una cohorte militar polaca informó un exceso sustancial de cáncer total y varios subtipos de cáncer con trabajos asociados con exposición a RF (Szmigielski [R578]), (Szmigielski y Kubacki [R982]), aunque se han planteado preguntas sobre el sesgo grave en la evaluación de la exposición de este estudio (Elwood [R665]) (Bergqvist [R1015]) (Stewart [R1133]). Estudios de Milham sobre radioaficionados estadounidenses informaron un exceso en uno de los nueve tipos de leucemia evaluados (ver [R101], [R102], [R209], [R215] y [R569]), pero no en tumores totales, leucemia total o tumores cerebrales, y los posibles factores de confusión podrían haber incluido la exposición a humos de soldadura, agentes desengrasantes y sobrerrepresentación de una clase social particular. (IEEE C 95.1 – 2005, p.76)
 
Una vez más, la evidencia se resume incorrectamente para todas las investigaciones citadas. Thomas et al. (1987) encontraron un riesgo significativamente elevado de tumores cerebrales entre todos los hombres expuestos a campos de RF y, en particular, en aquellos expuestos durante 20 años o más. Hubo indicios de que este riesgo elevado se debe a un subgrupo con trabajos eléctricos o electrónicos. El grupo de personas expuestas en otros trabajos es heterogéneo y puede contener sujetos con baja o nula exposición (por ejemplo, algunos grupos de soldadores) y, por lo tanto, la falta de una asociación podría deberse a un efecto de dilución debido a una clasificación errónea de la exposición.
Como se mencionó en la sección 10, las críticas al estudio de cohorte militar polaco sobre la evaluación de la exposición carecen de fundamento. Bergqvist (1997), Elwood (1999) y Stewart (2000) criticaron que la junta de salud militar evaluara una serie de factores de riesgo potenciales sólo para los casos de cáncer. Sin embargo, pasaron por alto que el estudio era una cohorte y no un estudio de casos y controles y que en ninguna etapa se incluyó información sobre estos factores en el análisis y, por lo tanto, no podía afectar los resultados de ninguna manera.
El estudio de Milham (1988a, 1988b) sobre radioaficionados reveló un aumento significativo de la tasa de mortalidad estandarizada (SMR) en el caso de la leucemia mieloide aguda, mientras que la mortalidad general y la mortalidad por cáncer se redujeron significativamente en relación con las tasas de mortalidad del país. Como se mencionó en la sección 10, esto apunta a un efecto de "trabajador sano", así como a una influencia de factores relacionados con el estilo de vida (se redujo la mortalidad relacionada con el tabaquismo y el sobrepeso). De los nueve tipos de leucemia mencionados, tres tenían expectativas inferiores a uno y no se observó ningún caso; de los seis tipos restantes, cinco tenían SMR elevadas, siendo la LMA, el tipo más frecuente en adultos, significativamente elevada.
La última parte de la revisión del IEEE sobre estudios epidemiológicos está dedicada a las investigaciones con teléfonos móviles que se analizan en otra contribución.
La siguiente cita presenta el resumen IEEE en su extensión completa:
Hasta la fecha, la evidencia epidemiológica no muestra evidencia clara o consistente que indique un papel causal de las exposiciones a RF en relación con el cáncer humano u otras enfermedades. Sin embargo, muchos de los estudios pertinentes son débiles en términos de su diseño, su falta de evaluación detallada de la exposición y tienen sesgos potenciales en los datos. Si bien los resultados disponibles no indican una fuerte asociación causal, no pueden establecer la ausencia de un peligro. Sí indican que para las exposiciones a RF que se encuentran comúnmente, cualquier efecto sobre la salud, si existe, debe ser pequeño. Aunque la evidencia epidemiológica no puede descartar una relación causal, el peso general de la evidencia es consistente con los resultados de los estudios a largo plazo en animales que no muestran evidencia de efectos fisiológicos, patológicos o específicos de la enfermedad. (IEEE C95.1 - 2005; pp.76-77)
 
Como ya se ha señalado anteriormente (Kundi 2006), en los últimos años ha habido una tendencia intolerable a que, cuando se encuentran pruebas epidemiológicas innegables de una asociación entre un agente y efectos adversos para la salud, como el cáncer, las partes interesadas recurran al concepto de causalidad basándose en la suposición errónea de que es mucho más difícil proporcionar pruebas para “indicar un papel causal”. Sin embargo, la noción de “una fuerte asociación causal” es inédita. Cualquiera que sea el significado de esta afirmación excepcional, la conclusión de que, si existen efectos sobre la salud de las exposiciones a radiofrecuencias que se encuentran comúnmente, deben ser pequeños, es errónea. Por el contrario: considerando la “falta de evaluación detallada de la exposición” y otros posibles sesgos que conducen predominantemente a una subestimación del riesgo, las pruebas apuntan a un riesgo bastante sustancial. Si bien los estudios en animales revisados en otra sección del documento estándar IEEE no se pueden analizar aquí, se debe subrayar que, en general, son insuficientes para respaldar un mayor riesgo o la falta de efectos relevantes para la salud. Por lo tanto, no se pueden utilizar en una declaración de peso de la evidencia, como lo ha hecho el IEEE, de que no hay evidencia de efectos adversos para la salud por la exposición a RF.
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I. INTRODUCCIÓN
En 2001, la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC) concluyó que los campos magnéticos de frecuencia industrial son un posible carcinógeno humano (Grupo 2B). Esta clasificación se basó en la evidencia obtenida de estudios epidemiológicos sobre la leucemia infantil. El panel calificó como inadecuada la evidencia obtenida de todos los demás tipos de cáncer, de experimentos a largo plazo con animales y de estudios mecanísticos. El grupo de trabajo de la IARC decidió que la asociación entre los campos magnéticos de frecuencia industrial y la leucemia infantil puede interpretarse como evidencia limitada, ya que no se pueden descartar sesgos ni factores de confusión.
Desde el trabajo seminal de Wertheimer y Leeper (1979), se han publicado muchos estudios epidemiológicos sobre el cáncer infantil y la exposición residencial a los campos electromagnéticos de frecuencia industrial, sin contar algunos estudios sobre aparatos eléctricos y observaciones de grupos. Aunque estos estudios constituyen un impresionante conjunto de pruebas, existe un debate en curso sobre si las relaciones observadas entre la exposición a los campos electromagnéticos de frecuencia industrial y el cáncer infantil (en particular, la leucemia) pueden interpretarse causalmente. Sobre la base de los comparativamente pocos estudios empíricos, se han producido prácticamente cientos de comentarios, revisiones y metaanálisis, que en la mayoría de los casos aumentan la confusión en lugar de aclarar la cuestión. En 2000 se publicaron dos análisis agrupados de la leucemia infantil, el criterio de valoración más estudiado: uno (Ahlbom et al., 2000) que se limitaba a 9 estudios que cumplían una serie de criterios de inclusión estrictos (una base poblacional definida para la determinación de casos y la selección de controles y el uso de mediciones o cálculos históricos del campo magnético para la evaluación de la exposición), y otro (Greenland et al., 2000) que incluía también estudios de código de cables. Ambos análisis agrupados obtuvieron esencialmente el mismo resultado: un riesgo que aumentaba de forma monótona con niveles de campo magnético de frecuencia industrial (50 Hz/60 Hz) cada vez mayores. Estos análisis agrupados fueron la base de la decisión del grupo de trabajo del IARC.
Por lo general, si un agente se clasifica como carcinógeno del Grupo 2B, se toman medidas de precaución en los lugares de trabajo y se recomienda tener especial cuidado si está presente en productos de consumo.
(por ejemplo, plomo, estireno, benzofurano, humos de soldadura). En relación con los campos electromagnéticos de frecuencia industrial, el Programa Internacional de Campos Electromagnéticos de la OMS hizo la siguiente declaración excepcional: “A pesar de la gran cantidad de datos de que dispone la base, sigue habiendo cierta incertidumbre sobre si la exposición a campos magnéticos o algún otro factor podría haber contribuido al aumento de la incidencia de la leucemia” (Hoja informativa 263 de la OMS, 2001). Esta es la línea de argumentación que la industria eléctrica ha seguido inquebrantablemente desde principios de los años 80. Se ha presentado una cadena interminable de factores supuestamente responsables de la asociación positiva “falsa” entre la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial y el cáncer, lo que no ha llevado a nada más que a un desperdicio de energía y dinero. La declaración de la OMS es científicamente errónea porque no hay un número finito de pruebas empíricas para refutarla. Siempre es posible que algún factor que aún no se haya probado pueda ser responsable, por baja que sea la probabilidad de que haya permanecido oculto durante tanto tiempo. En los últimos años, debido a que no se ha encontrado ningún factor de confusión que explique el aumento del riesgo de leucemia, se puede discernir un ligero cambio de argumentos que consiste en señalar la muy baja proporción de niños (menos del 1%) expuestos a campos de frecuencia industrial asociados con un riesgo significativamente mayor. De hecho, ambos análisis conjuntos concluyeron que hay pocos indicios de un aumento del riesgo por debajo de 3 a 4 mG de densidad de flujo magnético.
Desde la evaluación del IARC se han publicado varios estudios epidemiológicos que corroboran los hallazgos anteriores y refuerzan la evidencia de una asociación. Cada vez es menos probable que existan factores de confusión que actúen en todo el mundo y que aún no se hayan detectado.
En los siguientes capítulos presentaremos la evidencia epidemiológica, analizaremos los posibles sesgos y demostraremos que, en el peor de los casos, la evidencia recopilada hasta ahora es coherente con la hipótesis de que una proporción mucho mayor de casos de leucemia atribuibles a la exposición a campos de frecuencia industrial de lo que se suponía anteriormente. El problema clave identificado es la falta de un modelo biofísico de interacción entre los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja y el organismo, los tejidos, las células y las biomoléculas.
 
II. ESTUDIOS EPIDEMIOLÓGICOS DE LOS CEM DE FRECUENCIA INDUSTRIAL Y EL CÁNCER INFANTIL
 
La Tabla 11-4 ofrece una sinopsis de los estudios sobre el cáncer infantil y la exposición a los campos electromagnéticos de frecuencia industrial. La Tabla 11-5 presenta los principales hallazgos de estas investigaciones. La evaluación más frecuente de la exposición se realizó mediante mediciones: 16 estudios midieron durante al menos 24 horas hasta 7 días y 9 estudios con mediciones puntuales. Once estudios utilizaron la distancia a las líneas eléctricas como indicador indirecto (algunos en combinación con mediciones puntuales) y 11 estudios utilizaron códigos de cableado (solos o además de otros métodos) clasificados según los métodos de Wertheimer-Leeper o KauneSavitz o algunas modificaciones de los mismos que dan cuenta de las condiciones específicas de la red eléctrica.
Varias investigaciones abarcaron más de un criterio de valoración, siendo los cánceres hematopoyéticos los más frecuentemente incluidos en la neoplasia maligna (37 estudios en total), seguidos de los tumores del sistema nervioso (13 estudios) y otros tipos de cáncer (10 estudios). Todos los casos de cáncer infantil fueron evaluados por 9 investigaciones.
Los criterios más restrictivos para combinar la evidencia de una asociación entre la exposición a campos magnéticos de ELF (CM) y la leucemia infantil fueron aplicados por Ahlbom et al., (2000) que incluyeron 9 investigaciones. La Tabla 11-1 muestra los resultados de estas investigaciones para la categoría de exposición ≥ 4 mG (frente a < 1 mG como categoría de referencia). Los estudios incluyeron 3.203 niños con leucemia, 44 de los cuales estuvieron expuestos a densidades de flujo promedio de 4 mG o superiores. Por lo tanto, solo el 1,4% de los niños con leucemia y menos del 1% de todos los niños en los estudios estuvieron expuestos a esa alta densidad de acuerdo con las muestras de medición de la población general en Europa, Asia y América (Brix et al., 2001; Decat et al., 2005; Yang et al., 2004; Tomitsch et al. 2010; Zaffanella, 1993; Zaffanella y Kalton, 1998).
Los metanálisis de estudios de códigos de cables (Greenland et al., 2000; Greenland 2003; Wartenberg, 2001) revelaron resultados similares para la leucemia infantil, con estimaciones de riesgos de alrededor de 2 para códigos de corriente muy altos, pero con una heterogeneidad considerable entre los estudios.
 
Tabla 11-1: Resultados de nueve estudios incluidos en Ahlbom et al. (2000) actualizados según Schüz (2007) sobre exposición residencial a MF y riesgo de leucemia infantil
 
Country
 
Odds
-
Ratio
*)
 
%
(95
-
CI)
 
Observed Cases
 
Canada
 
 
1.55
(0.65
−3.68)
 
13
 
USA
 
3.44 (1.24−9.54)
 
17
 
UK
 
1.00 (0.30−3.37)
 
4
 
Norway
 
0
 cases / 10 controls
 
0
 
Germany
 
3.53 (1.01−12.3)
 
7
 
Sweden
 
3.74 (1.23−11.4)
 
5
 
Finland
 
6.21 (0.68−56.9)
 
1
 
Denmark
 
2
 cases / 0 controls
 
2
 
New Zealand
 
 cases / 0 controls
0
 
0
 
Overall
 
2.08 (
1.30
 
–
 
3.33)
 
49
 
*)

Densidad de flujo de MF media geométrica de 24 h de ≥ 4 mG frente a <1 mG
 
En 2010, Kheifets et al. publicaron un análisis agrupado de estudios que aparecieron después de los análisis de Ahlbom et al. (2000) y Greenland et al. (2000). Este análisis incluyó datos de Bianchi et al. (2000), Kabuto et al. (2006), Kroll et al. (2010), Lowenthal et al. (2007), Malagoli et al. (2010), Schüz et al. (2001) y Wünsch-Filho et al. (2011). Para este análisis agrupado, los datos de Bianchi et al. (2000) se ampliaron cinco años. La Tabla 11-2 ofrece una descripción general de los resultados de este análisis agrupado.
 
Tabla 11-2: Resultados del análisis agrupado de 7 (6) estudios sobre exposición residencial a MF y riesgo de leucemia infantil (Kheifets et al. 2010a) y del análisis agrupado anterior de otros 9 estudios (Ahlbom et al. 2000). Se muestran los odds ratios (intervalo de confianza del 95 %) ajustados por edad, sexo, nivel socioeconómico y estudio.
 
	Categoría de exposición
	Kheifets y otros, 2010a
	Kheifets et al. 2010a sin Brasil
	Ahlbom y otros, 2000

	<1 mG (referencia)
1-2mg
2-4 mg
	 
1,07 (0,81 – 1,41)
1,22 (0,78 – 1,89)
[image: ]
	 
1,15 (0,83 – 1,61)
1,20 (0,67 – 2,17)
	 
1,08 (0,89 – 1,31)
1,11 (0,84 – 1,47)

	
>200 m (referencia)
100-200 metros
50-100 metros
[image: ]
	
 
1,20 (0,90, 1,59)
1,30 (0,89, 1,91)
	
 
	 


 
Además de los estudios que investigan el riesgo de leucemia en relación con la MF de frecuencia industrial, se ha examinado la hipótesis de que se producen efectos sobre la recaída y la supervivencia en la leucemia linfoblástica aguda recién diagnosticada (Foliart et al. 2006, 2007). Se observó un aumento significativo del riesgo de muerte en exposiciones ≥3 mG, basado en solo cuatro muertes.
El único otro criterio de valoración, aparte de la leucemia y otras enfermedades hematopoyéticas, que se ha investigado en varios estudios son los tumores del sistema nervioso. El número de casos estudiados es demasiado bajo para permitir una diferenciación según subgrupos diagnósticos. Varios artículos han investigado los tumores del SNC infantil entre otros puntos finales, incluyendo la leucemia (Wertheimer y Leeper, 1979; Tomenius, 1986; Savitz et al., 1988; Feychting y Ahlbom, 1993; Olsen et al., 1993; Verkasalo et al., 1993; Tynes y Haldorsen, 1997; UKCCS, 1999; 2000; Draper et al., 2005; Kroll et al., 2010), mientras que otros han investigado únicamente los tumores del SNC (Gurney et al., 1996; Preston-Martin et al., 1996; Schüz et al., 2001b; Saito et al., 2010). En la mayoría de los casos la ventana de tiempo se restringió al período posnatal. La exposición se evaluó en función de la proximidad residencial a líneas eléctricas aéreas, mediciones y configuraciones de cableado de las casas. En un metaanálisis de estudios sobre tumores cerebrales infantiles (Wartenberg et al., 1998), las estimaciones del riesgo fueron similares independientemente de si se basaban en campos calculados (OR 1,4, IC del 95 %:
0,8 – 2,3), campos medidos (OR 1,4, IC del 95 %: 0,8 – 2,4), códigos de cableado (OR 1,2, IC del 95 %: 0,7 – 2,2) o proximidad a instalaciones eléctricas (OR 1,1, IC del 95 %: 0,7 – 1,7). Los pocos estudios publicados después de esta revisión no modifican sustancialmente estas cifras. Kheifets et al. (2010) informan de un análisis agrupado de 10 estudios que utilizan campos medidos o calculados. Los resultados se resumen en la Tabla 11-3.
 
Tabla 11-3: Resumen de los resultados de un análisis agrupado de 10 estudios sobre exposición residencial a MF y riesgo de tumores cerebrales infantiles (Kheifets et al. 2010b). Se muestran los odds ratios (intervalo de confianza del 95 %) ajustados por edad y sexo.
 
	 
	
	Tipo de medida
	

	Categoría de exposición
	A largo plazo
	Campos calculados
	Lugar

	<1 mG (referencia)
1-2mg
2-4 mg
	 
1,13 (0,69 - 1,87)
0,94 (0,43 - 2,06)
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1,06 (0,53 - 2,11)
0,56 (0,19 - 1,60)
	 
1,16 (0,79 - 1,72)
1,21 (0,67 - 2,18)

	 
	
	Tipo de exposición del hogar
	 

	Categoría de exposición
	Inicio en el momento del diagnóstico
	El más longevo
	Casa natal

	<1 mG (referencia)
1-2mg
2-4 mg
	 
0,89 (0,60 - 1,31)
0,77 (0,44 - 1,36)
[image: ]
	 
1,42 (0,79 - 2,56)
0,86 (0,28 - 2,65)
	 
1,03 (0,59 - 1,80)
0,79 (0,34 - 1,80)


 
III. 	DISCUSIÓN
 
Con un total de 42 estudios epidemiológicos publicados hasta la fecha, los campos electromagnéticos de frecuencia industrial se encuentran entre los factores ambientales más estudiados. A excepción de la radiación ionizante, ningún otro factor ambiental ha demostrado con tanta firmeza que aumenta el riesgo de leucemia infantil, pero en ambos casos hay controversias. Aunque los datos de los supervivientes de la bomba atómica y la radioterapia de enfermedades benignas (tiña, espondilitis anquilosante y agrandamiento del timo) indican claramente una relación causal entre la exposición y la leucemia, en el caso de otras afecciones, como vivir en las proximidades de centrales nucleares, radiografías de diagnóstico y exposición secundaria al incidente de Chernóbil, la evidencia es menos clara y, por lo tanto, hasta ahora no se ha llegado a un acuerdo. En lo que respecta a los campos electromagnéticos de frecuencia industrial, pocos niegan que la relación sea real y no se deba al azar, pero sigue habiendo un debate sobre si esta asociación puede interpretarse causalmente o no. No obstante, la posibilidad de que la confusión, la clasificación errónea de la exposición y la selección y otros sesgos sean responsables de la relación observada se menciona como argumento en contra de una interpretación causal. Además, a menudo se afirma que, incluso si la exposición está relacionada causalmente, debido a la baja fracción atribuible no se justifican medidas costosas para reducir la exposición.
Los Criterios de Salud Ambiental 238 (OMS 2007) resumen:
La evidencia científica que sugiere que la exposición diaria y crónica a campos magnéticos de baja intensidad (por encima de 0,3–0,4 µT) a frecuencias industriales representa un riesgo para la salud se basa en estudios epidemiológicos que demuestran un patrón consistente de aumento del riesgo de leucemia infantil. Las incertidumbres en la evaluación de riesgos incluyen el papel que el sesgo de selección de control y la clasificación errónea de la exposición podrían tener en la relación observada entre los campos magnéticos y la leucemia infantil. Además, prácticamente toda la evidencia de laboratorio y la evidencia mecanicista no respaldan una relación entre los campos magnéticos de baja frecuencia de campo electromagnético y los cambios en la función biológica o el estado de la enfermedad. Por lo tanto, en general, la evidencia no es lo suficientemente sólida como para ser considerada causal, pero lo suficientemente sólida como para seguir siendo motivo de preocupación.
Aunque no se ha establecido una relación causal entre la exposición a campos magnéticos y la leucemia infantil, se ha calculado el posible impacto en la salud pública suponiendo causalidad con el fin de proporcionar una información potencialmente útil para la formulación de políticas. Sin embargo, estos cálculos dependen en gran medida de las distribuciones de la exposición y de otros supuestos, y por lo tanto son muy imprecisos. Suponiendo que la asociación sea causal, se puede estimar que el número de casos de leucemia infantil en todo el mundo que podrían atribuirse a la exposición oscila entre 100 y 2400 casos por año. Sin embargo, esto representa entre el 0,2 y el 4,9% de la incidencia anual total de casos de leucemia, que se estima que fue de 49 000 en todo el mundo en 2000. Por lo tanto, en un contexto mundial, el impacto en la salud pública, si lo hubiera, sería limitado e incierto. (pp.11-12) En relación con las medidas preventivas con respecto a los efectos a largo plazo se afirma:
Es razonable y justificado aplicar otros procedimientos de precaución adecuados para reducir la exposición. Sin embargo, la energía eléctrica aporta evidentes beneficios sociales, económicos y sanitarios, y las medidas de precaución no deben comprometer estos beneficios. Además, dada la debilidad de la evidencia de un vínculo entre la exposición a campos magnéticos de ELF y la leucemia infantil, y el impacto limitado en la salud pública si existe un vínculo, los beneficios de la reducción de la exposición para la salud no están claros. Por lo tanto, los costos de las medidas de precaución deberían ser muy bajos. (p.13) La secuencia de argumentos es la siguiente:
· Existen posibles sesgos, errores de clasificación de la exposición y factores de confusión que podrían dar lugar a riesgos falsamente aumentados.
· No existe respaldo de experimentos con animales ni de estudios mecanicistas para la asociación encontrada en las investigaciones epidemiológicas.
· Por lo tanto, la asociación no puede interpretarse causalmente.
· Incluso si la asociación es causal, el número de casos atribuibles es bajo debido a la pequeña proporción de niños expuestos.
· Por lo tanto, sólo se justifican medidas de precaución de bajo costo.
 
En las siguientes secciones desafiaremos estos argumentos.
A. Asociación entre MF de frecuencia industrial y leucemia infantil Después de que se publicaran los análisis agrupados de Ahlbom et al. (2000) y Greenland et al. (2000), se llevaron a cabo varias otras investigaciones epidemiológicas que no cambiaron las conclusiones de una asociación entre MF de frecuencia industrial y leucemia infantil. Siete de estas investigaciones adicionales se incluyeron en un análisis agrupado de Kheifets et al. (2010a). Otros siete estudios fueron excluidos por varias razones: porque solo se evaluó la distancia a las líneas eléctricas, porque los datos no estaban disponibles a tiempo, etc. En general, los resultados de todos los estudios tomados en conjunto hablan a favor de una asociación entre la exposición a MF de frecuencia industrial y leucemia infantil (ver Tabla 11-5).
B. Confuso 
Un factor de confusión es un factor asociado con el agente en cuestión, así como con la enfermedad. Por lo tanto, un factor de confusión debe ser un factor de riesgo para la enfermedad. En lo que respecta a la leucemia infantil, quedó claro desde el principio que cualquier factor de confusión sugerido debe ser puramente especulativo, ya que no existe ningún factor de riesgo ambiental establecido excepto la radiación ionizante. Incluso si se puede encontrar una afección que esté fuertemente asociada con la exposición a campos de frecuencia industrial, si no está asociada con la leucemia infantil, no puede confundir la relación. En el caso homogéneo, es decir, la asociación entre la exposición a campos electromagnéticos y el factor de confusión no depende del estado de la enfermedad, y la asociación entre el factor de confusión y la leucemia es independiente de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial, se puede probar una afirmación aún más sólida: los campos electromagnéticos de frecuencia industrial siguen siendo un factor de riesgo si el riesgo asociado con el factor de confusión es menor que el asociado con los campos electromagnéticos de frecuencia industrial. La ecuación (1) proporciona el factor de sesgo para el caso homogéneo y las variables de exposición dicotómicas (que, sin embargo, se pueden extender fácilmente a variables de exposición categóricas o continuas):
B F  	1   F (  AF  DF  1 )	  	(1)
 1   F (  AF  1 1 )    F (  DF  1 ) 
 
(  F es la prevalencia del factor de confusión,  DF es la razón de probabilidades para el factor de confusión con respecto a la enfermedad, y  AF es la razón de probabilidades del agente en cuestión con respecto al factor de confusión). A partir de esta ecuación, queda inmediatamente claro que si  DF o  AF o ambos son 1, no hay sesgo (es decir, el factor de confusión no es un factor de riesgo para la enfermedad y/o el agente en cuestión no está asociado con el factor de confusión). Esta ecuación se puede utilizar para obtener condiciones limitantes para la razón de probabilidades del factor de confusión dadas asociaciones específicas con campos de frecuencia industrial. Esto ha sido realizado por Langholz (2001).
Langholz (2001) investigó los factores que se han propuesto como posibles factores de confusión basándose en los datos de Bracken et al. (1998). Ninguno de estos factores explica por sí solo la relación entre los campos electromagnéticos de frecuencia industrial y la leucemia. Se ha criticado (Greenland, 2003) que se hayan extraído conclusiones demasiado ambiciosas basándose en la imposibilidad de descubrir un único factor que pueda explicar la relación, porque no se han abordado las combinaciones de dichos factores. Sin embargo, incluso considerando las combinaciones de factores de confusión, es poco probable que la confusión por sí sola explique la relación entre los campos electromagnéticos de frecuencia industrial y la leucemia infantil.
Sin embargo, debido a que los riesgos relativos son relativamente pequeños (aproximadamente dos) en el caso de una exposición media a una densidad de flujo magnético de ≥ 3 a 4 mG o a códigos de corriente muy altos, existe la posibilidad de que el sesgo debido a una combinación de factores de confusión y otros errores explique el aumento del riesgo. En la última sección se demostrará que el aspecto más importante es la métrica de exposición. La exposición a campos de frecuencia industrial puede asociarse a un riesgo mucho mayor. Si este es realmente el caso, el problema del sesgo de otra procedencia desaparece.
Dado que el riesgo elevado derivado de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial es mayor en todo el mundo, el factor de confusión que lo explique no debe ser muy fuerte ni estar asociado a campos magnéticos de diversas fuentes, sino que debe estar presente en todas partes del mundo. Es prácticamente imposible que un factor de riesgo de este tipo no haya sido detectado todavía. Por lo tanto, prácticamente se puede descartar la posibilidad de que el factor de confusión por sí solo sea una explicación de la relación con la leucemia.
C. Clasificación errónea de la exposición
Sin tener en cuenta las variaciones aleatorias, la clasificación errónea de la exposición no diferencial (es decir, la clasificación errónea que no depende del estado de la enfermedad) siempre conduce a una subestimación del riesgo. Es poco probable que los métodos aplicados para calcular o medir la exposición múltiple en las residencias de los niños produzcan un sesgo que dependa del estado de la enfermedad (normalmente se han realizado sin conocer el estado de los casos o los controles). Por tanto, si hubo una clasificación errónea de la exposición, esto habrá reducido más bien la estimación general del riesgo. Se deben considerar diferentes efectos según se vea afectada por el método de evaluación la sensibilidad (la probabilidad de que un niño que estuvo expuesto sea clasificado correctamente como expuesto) o la especificidad (la probabilidad de que un niño que no estuvo expuesto sea clasificado correctamente como no expuesto). El sesgo depende de seis parámetros (la prevalencia de la exposición, la razón de probabilidades real, la sensibilidad y la especificidad en los casos y los controles). Un análisis exhaustivo del efecto de los diferentes tipos de clasificación errónea de la exposición revela que la gran mayoría de los casos dan lugar a un sesgo hacia la hipótesis cero. En el caso de una prevalencia de exposición baja, el impacto de la falta de especificidad es mayor que el de la falta de sensibilidad, mientras que en el caso de una prevalencia de exposición alta ocurre lo contrario. Teniendo en cuenta que los niveles elevados de campos magnéticos tienen una prevalencia baja, un aumento de la especificidad (es decir, la reducción del número de falsos positivos) tiene un mayor impacto en la reducción del sesgo que el aumento de la sensibilidad (es decir, la reducción del número de falsos negativos). Esto podría explicar por qué los odds ratios tienden a aumentar si se aplican mediciones más prolongadas.
En general, la clasificación errónea de la exposición es una causa muy poco probable de un sesgo en dirección a una razón de probabilidades más alta.
 
D. Sesgo de selección
En los estudios que se basaron en mediciones individuales, el sesgo de selección puede haber jugado un papel importante. Las tasas de participación fueron a veces más bajas en los controles y especialmente en las familias con un nivel socioeconómico más bajo. Schüz et al. (2001b) calcularon en un estudio de simulación que aproximadamente dos tercios del aumento del riesgo podrían deberse al sesgo de selección. Aunque Wartenberg (2001) al aplicar una metarregresión no pudo establecer ningún aspecto de la metodología del estudio que pudiera explicar la variación entre los estudios, es posible que la proporción de niños expuestos a altos niveles de MF se haya subestimado en algunos estudios.
La razón de probabilidades sesgada se puede incluir en la razón de probabilidades verdadera y en un factor de sesgo. El factor de sesgo se suele denominar razón de probabilidades de selección. Se puede estimar si existen algunos datos sobre la exposición de los no participantes. En el estudio de Brasil (Wünsch-Filho et al. 2011) se han realizado mediciones de la densidad de flujo magnético en la puerta de entrada de los casos y controles participantes y no participantes que permiten el cálculo del factor de sesgo. Resultó ser 1,08, lo que indica un ligero sesgo hacia un mayor riesgo. Las condiciones específicas del estudio en Brasil (por ejemplo, restricción a casos y controles que no se mudaron a un distrito fuera de Sao Paulo, inclusión de niños menores de 9 años, diferencias en la distribución por edad de los participantes y no participantes) no permiten la generalización a otros estudios. Sin embargo, debido al hecho de que los estudios que se basaron en registros obtuvieron esencialmente los mismos resultados, esto habla en contra de un sesgo de selección distorsionante.
E. Métrica de exposición
Después de introducir mediciones de MF durante 24 horas o incluso períodos más largos, se observaron estimaciones de riesgo más bajas para los campos medidos en comparación con las estimaciones de los códigos de cable. Esta observación se denominó "paradoja del código de cable". Aunque gran parte de las discrepancias desaparecieron después de los análisis agrupados (Ahlbom et al., 2000; Greenland et al., 2000), y también el metanálisis exhaustivo de Wartenberg (2001) no pudo encontrar apoyo para un efecto sistemático, aún así en algunas investigaciones hubo de hecho una relación más fuerte con las estimaciones de los códigos de cable en comparación con la medición. Bowman et al. (1999) y Thomas et al. (1999) publicaron un análisis exhaustivo de este aspecto basado en datos del estudio de leucemia infantil de California (London et al., 1991). Observaron correctamente la diferente estructura de error asociada con los campos medidos y los campos calculados a partir de los códigos de cable que son más estables a lo largo del tiempo. Además, señalaron que el sesgo introducido al basar la estimación del riesgo en variables de exposición que son imparciales pero propensas a la variación estadística será hacia la hipótesis nula. Se puede demostrar que este sesgo está inversamente relacionado con la varianza condicional de la métrica de exposición. Por lo tanto, cuanto mayor sea la varianza de la métrica de exposición utilizada, condicional a la verdadera, mayor será el sesgo de la estimación del riesgo.
Hasta ahora, la mayoría de las consideraciones planteadas se dirigían a la identificación de factores y cuestiones metodológicas que explicarían una relación espuria entre los campos electromagnéticos de frecuencia industrial y la leucemia infantil. Casi nadie se preguntaba: "¿Por qué se estima que el riesgo es tan bajo?". Sin embargo, esta pregunta debería hacerse porque hay una serie de hechos intrigantes: en primer lugar, en los países en desarrollo con bajos niveles de electrificación, la incidencia de leucemia infantil es mucho menor en comparación con las regiones industrializadas (Parkin et al., 1998). Aunque los datos de registro en los países en desarrollo son menos fiables y escasos, la diferencia es demasiado pronunciada para deberse a una falta de notificación. La tendencia temporal de la leucemia infantil en los países industrializados sugiere que la leucemia infantil en el grupo de edad inferior a 4 o 5 años es esencialmente un fenómeno nuevo que surgió en la década de 1920. Milham y Ossiander (2001) sugieren que el pico de leucemia linfoblástica aguda se debe a la electrificación. Dada la evidencia de los análisis agrupados, el riesgo aumenta en función de la densidad media del flujo de campos magnéticos y alcanza la significación en el extremo más alejado de la distribución de la exposición para los niños expuestos a un promedio de 3 a 4 mG. Este resultado claramente no está en línea con la hipótesis de que gran parte, si no toda, de la leucemia infantil (al menos para el tipo de LLA más prevalente en el grupo de edad de 2 a 4 años) se debe a los campos electromagnéticos de frecuencia industrial. Obviamente, hay dos conclusiones posibles: o la hipótesis es errónea o los datos deben reinterpretarse.
Otra dificultad surge debido al hecho de que los estudios en animales y las investigaciones de cultivos de tejidos in vitro proporcionaron evidencia equívoca de una relación causal entre los campos electromagnéticos de frecuencia industrial y el cáncer. Existe un problema fundamental en la aclaración del papel etiológico de la exposición en el desarrollo de la leucemia. Según la teoría actual (Greaves 1999; 2002; 2003; 2006; Wiemels et al., 1999), la leucemia infantil es una consecuencia de varios (al menos dos) eventos genéticos, uno de los cuales ya ocurrió antes del nacimiento. Por lo tanto, los factores que afectan a la leucemia infantil pueden estar relacionados con diferentes ventanas de exposición críticas: el período preconcepcional, el prenatal y el posnatal. Los factores preconcepcionales pueden afectar a la madre y a la abuela durante el embarazo de la madre, así como al padre durante la espermatogénesis. Durante el período prenatal, la exposición de la madre durante el embarazo y la exposición del feto pueden afectar de manera diferente la primera etapa de la enfermedad. De hecho, hay evidencia de que al nacer alrededor del 1% de los niños presentan desviaciones genéticas en las células de la sangre del cordón umbilical (Wiemels et al., 1999; Eguchi-Ishimae et al., 2001; Mori et al., 2002) que podrían conducir a la leucemia, siempre que sobrevivan y se produzcan eventos genéticos o epigenéticos adicionales. Si bien la frecuencia de estas desviaciones al nacer puede haber sido sobreestimada, sigue siendo mucho mayor que la probabilidad acumulada de leucemia infantil. Dada esta mayor incidencia de eventos genéticos tempranos, un factor causal de leucemia infantil no tiene por qué ser directamente genotóxico ni siquiera mutagénico. Un ligero pero continuo cambio de la balanza hacia la supervivencia y la proliferación de clones desviados será suficiente para aumentar drásticamente la incidencia. Las investigaciones experimentales fueron, en general, insuficientes para cubrir tales efectos.
Suponiendo que existe una métrica de exposición, íntimamente relacionada con las densidades de flujo magnético promedio y, de hecho, relacionada con esa condición responsable del aumento de la incidencia de leucemia infantil, ¿cómo se ve esa métrica? En realidad, es fácil derivar las condiciones necesarias para una métrica de exposición de ese tipo a partir de consideraciones de sesgo. Solo hay dos condiciones que deben cumplirse:
a. La expectativa condicional E(x|z) = z (o igual a una función lineal de z); donde x es la métrica de exposición desconocida y z es el logaritmo de la densidad de flujo magnético promedio real a la que está expuesto el niño.
b. La varianza condicional V x|z debe ser inversamente proporcional a z.
Con base en el análisis agrupado de Ahlbom et al. (2000) y suponiendo que la densidad de flujo magnético promedio sigue una distribución log-normal con una media de 0,55 mG y una desviación estándar geométrica de 1, utilizando el conjunto completo de datos de casos y controles, se pueden reconstruir los resultados del análisis agrupado. Sin embargo, al variar la magnitud de la varianza y la pendiente de la función logística que relaciona la supuesta métrica de exposición con la probabilidad de desarrollar leucemia infantil, hasta el 80% de todos los casos pueden atribuirse a la exposición. 
La figura 1 muestra uno de estos análisis de Monte Carlo. Se puede ver que el sesgo de la estimación del riesgo relacionada con la densidad de flujo de MF promedio disminuye a medida que aumenta el nivel; sin embargo, el sesgo con respecto a la métrica de exposición asumida alcanza un factor de aproximadamente 25 en niveles superiores al tercer cuartil. Por supuesto, la precisión de las mediciones reales es mucho menor que la indicada en la figura que se construyó mediante el muestreo de una distribución logarítmica normal teórica. Sin embargo, esto no afecta la validez del argumento ya que las imprecisiones en la densidad de flujo promedio conducen a un sesgo hacia 1. Por lo tanto, el argumento se mantiene incluso en ausencia de una imprecisión relevante en las mediciones. La simulación se realizó de tal manera que se asigna exactamente el mismo número de casos y controles a las categorías de densidad de flujo promedio como se informó en Ahlbom et al. (2000) mientras se varía la relación entre la métrica de exposición alternativa teórica que tiene las características a. y b. descritas anteriormente.
Suponiendo que esta métrica correcta está relacionada causalmente con la leucemia infantil, las fracciones atribuibles entre el 1% y el 80% se calculan dependiendo de la relación entre la densidad de flujo de MF promedio y esta métrica asumida.
Si bien este análisis no prueba la suposición de que la mayor parte de la leucemia infantil se debe a la electrificación, demuestra que los datos obtenidos hasta ahora no contradicen esta suposición. Es de importancia crucial analizar los datos de medición existentes para los aspectos de la exposición que están en línea con las condiciones a. y b. mencionadas anteriormente. Estas condiciones de exposición pueden analizarse mediante estudios in vitro para evaluar su potencial para facilitar la transformación de células que ya están dañadas genéticamente.
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Fig. 1: Resultados de la simulación de Monte Carlo bajo el supuesto de una distribución log-normal de densidades de flujo magnético promedio en los hogares de niños que están relacionados con una métrica de exposición "efectiva" supuesta que sigue las condiciones a. y b. mencionadas en el texto. En azul se muestran los controles y en rojo los niños con leucemia. La supuesta métrica de exposición "efectiva" está asociada con una fracción atribuible del 80% y la razón de probabilidades para el cuartil más alto es de alrededor de 50.
 
IV. 	CONCLUSIONES
 
El único punto final estudiado hasta ahora con suficiente detalle es la leucemia infantil. Los tumores cerebrales y del sistema nervioso también se estudiaron con cierto detalle, pero debido a la diversidad de estos tumores no se pueden sacar conclusiones.
La leucemia infantil es la neoplasia maligna infantil más frecuente y alcanza su pico máximo en el grupo de edad de
De 2 a 5 años aproximadamente. Este pico parece haberse producido recientemente en el primer cuarto del siglo XX y puede deberse a la electrificación. Esta hipótesis se ve respaldada por la ausencia de este pico o por su menor intensidad en los países en desarrollo.
Una visión general de la evidencia existente a partir de estudios epidemiológicos indica que existe un aumento continuo del riesgo con niveles crecientes de exposición promedio al campo magnético. Las estimaciones de riesgo alcanzan significación estadística en niveles de 3 a 4 mG. Un número bajo de niños están expuestos a estos niveles o a niveles superiores.
Como interpretación alternativa de la asociación de la leucemia con las corrientes de contacto de MF de frecuencia industrial se ha propuesto (Kavet et al. 2000). De hecho, considerando que se ha encontrado una correlación entre la magnitud de las corrientes de contacto en los hogares (por ejemplo, en la bañera) y la dosimetría indica que podrían existir altos niveles de campos internos en la médula ósea de los niños que tocan accesorios de agua metálicos, la hipótesis tiene cierto apoyo empírico. Sin embargo, un informe de una investigación epidemiológica en California (Does et al. 2011) no pudo encontrar ninguna indicación de que las corrientes de contacto desempeñen un papel decisivo, mientras que los resultados para las densidades de flujo de MF están en línea con los hallazgos anteriores de un mayor riesgo con el aumento de la exposición a MF de frecuencia industrial en los hogares.
He señalado (Kundi 2006) que bajo cuatro condiciones (relación temporal, asociación, equivalencia ambiental y equivalencia poblacional) la evidencia epidemiológica por sí sola es suficiente para sugerir la causalidad de la enfermedad. Esto está en línea con la evaluación de riesgos del IARC que especifica la regla predeterminada para evaluar un agente como carcinógeno si hay evidencia suficiente de estudios epidemiológicos. El apoyo de experimentos con animales o estudios mecanicistas no es necesario en estos casos. La evidencia de estudios epidemiológicos se considera suficiente si se ha observado una relación positiva entre la exposición y el cáncer en estudios en los que el azar, el sesgo y la confusión pudieron descartarse con una confianza razonable.
En los estudios sobre la leucemia infantil y la exposición residencial a campos magnéticos de frecuencia industrial, se han realizado mediciones después del diagnóstico. Esto viola la condición de relación temporal. Sin embargo, estas mediciones pueden considerarse una estimación de la exposición durante el período etiológicamente relevante. Pero aún así, daría lugar a una cierta clasificación errónea de la exposición. Dado que este tipo de clasificación errónea no es diferencial, solo puede reducir la asociación observada. Además, el respaldo proviene de estudios con campos calculados que cubren el período relevante. Por lo tanto, se puede considerar que la evidencia epidemiológica cumple el criterio.
Debido a la pequeña fracción de hogares con niveles de exposición muy altos, los estudios individuales a menudo no tienen suficiente poder para detectar un efecto de la magnitud asumida de una duplicación del riesgo en niveles de alrededor de 3-4 mG. Por lo tanto, los metanálisis y los análisis agrupados son importantes para investigar si la asociación se debe al azar. Estos análisis muestran una asociación estadísticamente significativa. No hay indicación de un umbral, pero algunas investigaciones encontraron riesgos reducidos en niveles intermedios, lo que podría deberse a inconsistencias en las fuentes que dan cuenta de estos niveles de exposición. Hay evidencia suficiente de una asociación que es evidente en base a mediciones, cálculos, códigos de cableado y otros indicadores indirectos de exposición.
La mayoría de los estudios utilizaron emparejamientos por al menos sexo y edad, algunos agregaron otros posibles factores de confusión como región, SES, número de hermanos, etc. En la mayoría de las investigaciones se ha tenido cuidado de tener la misma base poblacional para casos y controles. Los estudios que investigaron posibles factores de confusión no revelaron ningún factor aparte de la exposición a MF de frecuencia industrial que pudiera ser responsable de la asociación observada. Solo hay un estudio de cohorte (Verkasalo et al. 1993). Este estudio, aunque con solo 140 casos de cáncer infantil, está en línea con el supuesto de una asociación. Un análisis importante que utiliza el método caso-especular respalda el supuesto de equivalencia poblacional y ambiental (Ebi et al. 1999). Debido a que la etiología de la leucemia infantil aún no está clara, es difícil probar directamente las características más relevantes para evaluar la condición ceteris paribus. Una investigación (Yang et al. 2008) indica que la MF de frecuencia industrial puede interactuar con condiciones genéticas específicas. Estos resultados pueden interpretarse de dos maneras: el riesgo de leucemia por exposición a MF puede aumentar sólo en individuos portadores de algún polimorfismo específico, por otro lado es posible que la exposición aumente la inestabilidad genética independientemente de una inestabilidad ya aumentada debido a un polimorfismo genético que conduce a una mayor probabilidad de desarrollar la enfermedad. En la actualidad no hay evidencia para discriminar entre estas posibilidades. Si la primera interpretación es válida, diferentes fracciones de niños portadores de la condición genética relevante darían como resultado diferencias en el riesgo observado y, por lo tanto, algunos estudios podrían haber violado el principio de equivalencia poblacional. Sólo en este caso, sería un fracaso en la detección de un efecto y no un riesgo falsamente aumentado. En general, no hay razón para asumir que los principios de equivalencia poblacional y ambiental se han violado de tal manera que podrían haber resultado riesgos falsamente aumentados.
Por todas estas razones, se puede concluir que existen suficientes evidencias a partir de estudios epidemiológicos de un mayor riesgo por exposición a MF de frecuencia industrial que no se puede atribuir al azar, sesgo o factores de confusión. Por lo tanto, según las normas del IARC, dichas exposiciones pueden clasificarse como carcinógenos del grupo 1.
Sin embargo, hay que destacar que, de acuerdo con las normas del IARC, los grupos de trabajo pueden aumentar o reducir la clasificación tras considerar la evidencia general. El grupo de trabajo del IARC consideró que la falta de evidencia de apoyo de experimentos con animales y estudios in vitro era suficiente para reducir la clasificación a 2B. Aunque no es posible discutir este aspecto en este contexto, hay varios problemas con esta opinión: en primer lugar, no existe un modelo animal para la LLA, el tipo de leucemia infantil más frecuente; en segundo lugar, los estudios con animales son difíciles debido al hecho de que los procedimientos que se aplican habitualmente, es decir, los niveles de exposición justo por debajo del nivel de toxicidad aguda, no se pueden seguir para las MF debido a las excitaciones musculares y nerviosas que acompañan a tales exposiciones; en tercer lugar, a niveles relevantes para la exposición humana a largo plazo, los experimentos in vitro tendrían que detectar eventos celulares extremadamente raros para explicar el mayor riesgo observado en las investigaciones epidemiológicas, lo que es imposible utilizando los métodos disponibles hasta la fecha. Por lo tanto, no se puede esperar ni exigir un apoyo sólido y consistente de tales estudios. Por consiguiente, la falta de respaldo de dicha evidencia no puede utilizarse como argumento para degradar la clasificación basada en la epidemiología.
Considerando la posibilidad de que aspectos de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial que aún no han sido detectados puedan representar una mayor proporción de casos de lo que se supone, hay dos pasos necesarios que deben tomarse: deben realizarse esfuerzos concertados para examinar los datos existentes y recopilar otros nuevos que deberían revelar si existen o no métricas de exposición que muestren las condiciones necesarias para una métrica de exposición efectiva; y, en segundo lugar, deben delinearse medidas de precaución que resulten en una reducción de todos los aspectos de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial.
Las directrices de exposición de la IEEE y la ICNIRP se basan únicamente en los efectos inmediatos, como las excitaciones nerviosas y musculares. Estas directrices son suficientes para proteger contra estos efectos agudos (aunque no se pueden descartar los efectos indirectos de las corrientes de contacto). En las últimas décadas se han recopilado pruebas de efectos crónicos a largo plazo y se ha llegado a un punto en el que ya no se puede negar que estos efectos son reales. Solo en condiciones muy excepcionales y remotas de una combinación de varios factores de confusión desconocidos, sesgo de selección y clasificación errónea de la exposición diferencial, la relación establecida podría ser falsa. Estas combinaciones deben haber estado presentes en todo el mundo. Hasta ahora no se ha identificado ningún otro factor de riesgo para el que se hayan presentado condiciones tan improbables para posponer o negar la necesidad de tomar medidas para reducir la exposición. Como un paso en la dirección de la precaución, se deben implementar medidas para garantizar que la exposición debida a las líneas de transmisión y distribución sea inferior a un promedio de aproximadamente 1 mG. Este valor es arbitrario en la actualidad y solo está respaldado por el hecho de que en muchos estudios se ha elegido este nivel como referencia.
· El balance de la evidencia sugiere que la leucemia infantil está asociada con la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia industrial, ya sea durante los primeros años de vida o durante el embarazo.
· Si se consideran únicamente las densidades de flujo de MF promedio, el riesgo atribuible a la población es bajo a moderado; sin embargo, existe la posibilidad de que otras métricas de exposición estén mucho más relacionadas con la leucemia infantil y puedan explicar una proporción sustancial de casos. La fracción atribuible a la población varía entre el 1-4% (Kheifets et al., 2007), el 2-4% (Greenland y Kheifets 2006) y el 3,3% (Greenland 2001), suponiendo que solo sean relevantes las exposiciones superiores a 3 a 4 mG. Sin embargo, si la densidad de flujo de MF promedio no es la métrica relacionada causalmente con la leucemia infantil, la fracción atribuible puede ser mucho mayor. Calcular un nivel de referencia basado en el enfoque de riesgo unitario conduce a un nivel cercano a 1 mG.
· Otros tipos de cáncer infantil, excepto la leucemia, no se han estudiado con suficiente detalle como para permitir conclusiones sobre la existencia y la magnitud del riesgo.
· Los niveles de las pautas IEEE están diseñados para proteger contra efectos inmediatos a corto plazo; los efectos a largo plazo, como el cáncer, parecen ser provocados por niveles varios órdenes de magnitud por debajo de los niveles de las pautas actuales.
· Se justifican medidas de precaución que deberían reducir todos los aspectos de la exposición, porque en la actualidad no tenemos una comprensión clara del aspecto etiológicamente relevante de la exposición.
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Tabla 11-4: Sinopsis de los estudios epidemiológicos sobre el cáncer infantil (1979 – 2012)
	Estudiar
	País/Período/Tipo de estudio
	Evaluación de la exposición
	Intervalo
Medición de diagnóstico
	Casos y controles de medición de intervalos
	Factores de confusión considerados y variables coincidentes (m)
	Selección de casos y controles

	Wertheimer y Leeper 1979
	Área metropolitana de Denver,
Colorado/ 1950-1973/
Caso-control
	códigos de cableado mediante inspección (no ciega) de los alrededores de las residencias ocupadas al momento del nacimiento y la muerte
	Evaluación retrospectiva (1976-1977)
	todo
Evaluaciones en un plazo de 22 días
	edad (m), sexo, urbanización, SES, familia
patrón, tráfico
	344 muertes por cáncer (edad <19) de archivos, controles emparejados de la siguiente entrada en el registro de nacimiento o de la lista alfabética

	Fulton y otros.
1980
	Rhode Island/1964-
1978/Caso-control
	Líneas eléctricas (a <45,72 m de las residencias) evaluadas y MF calculado como promedio ponderado combinado (según mediciones de Wertheimer-Leeper)
	evaluación retrospectiva (1979)
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad(m), SES
	119 pacientes con leucemia
(edad <20) de los archivos del hospital de Rhode Island; 240 direcciones de control del registro de nacimiento


 	                                                                          
25/54 
variables(m)
 

	Tomenio 1986
	Condado de Estocolmo/ 1958-1973/ Control de casos
	Inspección de las construcciones eléctricas visibles en un radio de 150 m de las viviendas ocupadas en el momento del nacimiento y la fecha del diagnóstico; mediciones puntuales en la puerta de las viviendas (sin tener en cuenta el caso).
estado)
 
 
 
 
	evaluación retrospectiva (~1981)
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad(m), sexo(m), distrito(m)
	716 casos de tumores (660 malignos, 56 benignos) del registro de cáncer (edad <19), controles emparejados del ingreso en el registro de nacimiento justo antes o después del caso índice del mismo distrito eclesiástico

	Savitz y otros.
1988
	Área de cinco condados de Denver, Colorado/1976-1983/Caso-control
	código de cableado de las viviendas ocupadas antes del diagnóstico (sin tener en cuenta el estado del caso); mediciones puntuales en la puerta de entrada, en los dormitorios de los niños y de los padres y en otras habitaciones de ocupación frecuente;
Entrevistas a madres (en algunos casos padres o madres adoptivas)
	evaluación retrospectiva (~1985)
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad ± 3 años (m), sexo (m), área (m), SES, densidad de tráfico, edad materna, tabaquismo materno
	356 casos de cáncer (edad <15) del registro de cáncer (71 % entrevistados, 36 % mediciones, 90 % códigos de cable); 278 controles (79 % frecuencia respiratoria) del RDD (80 % entrevistados, 75 % mediciones, 93 % códigos de cable)


variables(m)
 

	Coleman y otros.
1989
	Cuatro distritos cercanos
Londres/1965-1980/
Caso-control
	Exposición histórica por tipo y distancia del suministro eléctrico dentro de los 100 m de las residencias; distancia al centro del edificio evaluada sin tener en cuenta
Estado del caso; cálculos según la carga máxima invernal de la
líneas eléctricas
 
 
 
 
	evaluación retrospectiva
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad(m), sexo(m), año de diagnóstico(m)
	84 casos de leucemia (edad <18) y 141 controles de cáncer del registro de cáncer

	Myers y otros.
1990
	Yorkshire/1970-1979/
Caso-control
	Evaluación de líneas eléctricas aéreas dentro de una distancia según el tipo de línea eléctrica (100-500 m) de la casa al nacer; densidades de flujo calculadas a partir de datos de carga de la línea y distancia al centro de la vivienda
	Evaluación retrospectiva (1981-1989)
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad(m), sexo(m), distrito(m), tipo de vivienda
	374 casos de cáncer (edad <15) de registros; 588 controles de la entrada más cercana en el registro de nacimiento del mismo distrito

	Londres y otros.
	Condado de Los Ángeles,
	Lunes a viernes de 24 horas
	Medidas
	todo
	edad ±1 o 2 o
	232 casos de leucemia


variables(m)
 

	1991
	CA/1980-1987/Caso control
	mediciones (IREQ/EMDEX) en
Ubicación de la cama del niño; mediciones puntuales de EF, MF y campo magnético estático; código de cable Wertheimer-Leeper (todas las instalaciones dentro de un radio de 46 m; sin conocimiento del estado del caso); entrevistas con los padres sobre el uso de electrodomésticos, etc.
	1987-1989
	Evaluaciones dentro del mismo período
	3 años (m), sexo (m), origen étnico (m), pesticidas en interiores, secadores de pelo, televisión en blanco y negro, exposición ocupacional del padre a sustancias químicas
	(70% tasa parcial) de
Cáncer del condado de Los Ángeles
Programa de vigilancia (edad <11); 232 controles emparejados (90 % de participación) – 65 como amigos de los casos, otros por RDD (casos de 5 dígitos, los 2 últimos aleatorios)

	Verkasalo y otros, 1993
	Finlandia/ 1970-1989/
Cohorte retrospectiva
	Densidad de flujo magnético estimada de líneas eléctricas de alto voltaje en el centro de
El edificio
	Densidad de flujo máxima y acumulada en cualquier momento entre el nacimiento y el diagnóstico
	n / A
	edad, sexo, período calendario
	68.300 niños y 66.500 niñas (edad <20) identificados que vivieron en cualquier momento después del nacimiento en una casa con una distancia <500m de una línea eléctrica de 110, 220 o 400 kV y una densidad de flujo estimada superior a 0,1 mG; 140 casos de cáncer del seguimiento en el registro de cáncer hasta 1990.


Feychting y 	Suecia/1960-cálculos (ciegos) para todos los casos de cáncer de todas las edades (m), sexo (m) y 142 casos de cáncer
variables(m)
 

	Año nuevo 1993
	1985/Caso control anidado
	Basado en datos históricos de carga, configuración del cable y distancia de líneas eléctricas de 220 y 400 kV y mediciones puntuales
(varias habitaciones, mediciones de 5 minutos, corriente principal encendida y apagada)
	más cercano a la fecha de diagnóstico
	Evaluaciones dentro del mismo período
	parroquia(m), año de diagnóstico, apartamento/casa unifamiliar, tráfico
(N.º 2 )
	La base de estudio de los niños (edad <16) que viven en una propiedad
A <300 m de cualquier línea eléctrica de 220 o 400 kV; 558 controles coincidentes de la base del estudio.

	Olsen y otros, 1993
	Dinamarca/1968-1986/ Caso-control
	cálculos basados en la carga histórica estimada de líneas aéreas de transmisión, cables de transmisión y subestaciones (50400 kV)
	Retrospectiva hasta 9 meses antes del nacimiento
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad(m), sexo(m)
	1707 casos de cáncer del registro (edad <15) y 4788 controles emparejados del registro de población

	Fajardo-
Gutiérrez y otros 1993
	Ciudad de México/no especificado/caso-control
	Entrevista con los padres incluyendo evaluación de la distancia y tipo de líneas de transmisión y distribución, subestaciones eléctricas, etc.
	n / A
	n / A
	edad ± 2 años (m), SES
	81 casos de leucemia de dos hospitales; 77 controles del departamento de ortopedia o traumatología


variables(m)
 

	Coghill y otros.
1996
	Inglaterra/1986-1995/
Caso-control
	Las sondas de campo E y H diseñadas para el estudio midieron 24 horas en el dormitorio; datos utilizados solo para el
período de 20:00 a 08:00
 
 
 
 
 
 
 
 
 
	retrospectivo
	paralelo
Mediciones en casas de caso y de control
	edad(m), sexo(m)
	56 casos de leucemia (edad <15) de diversas fuentes (publicidad en los medios, grupos de autoayuda, Autoridad Sanitaria de Wessex) y 56 controles

	Gurney y otros, 1996
	Área de Seattle,
Washington/19841990/Caso-control
	Código de cableado mediante inspección de viviendas (ciegas al estado del caso) ocupadas dentro de los 3 años anteriores al diagnóstico, aparatos eléctricos mediante entrevistas con las madres y cuestionario enviado por correo
	Evaluación retrospectiva (1989-1994)
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad ± 2 años (m), sexo (m), área de residencia (m), raza, educación de la madre, antecedentes familiares de tumores cerebrales, ETS, vivir en una granja, radiografía de cabeza y cuello, cabeza
lesión, epilepsia,
encaja
	133 casos de tumores cerebrales (edad<20) (tasa parcial del 74%) según el Sistema de Vigilancia del Cáncer;
270 controles por RDD
(tasa parcial del 79%)


variables(m)
 

	Preston-Martin y otros, 1996
	Condado de Los Ángeles,
California/1984-1991/
Caso-control
	Mediciones de códigos de cableado y puntos exteriores de hogares ocupados desde la concepción hasta el diagnóstico (sin conocer el estado del caso); mediciones durante 24 horas en el dormitorio del niño y en otra habitación para un subconjunto; aparatos eléctricos, ocupación, etc. mediante entrevistas con
madres
 
 
 
	Evaluación retrospectiva (1990-1992)
	todo
Evaluaciones dentro del mismo período
	edad ± 1 año (m), sexo (m), año de diagnóstico, nivel socioeconómico, ocupación de los padres, tipo de edificio
	298 casos de tumores cerebrales (edad <20) (tasa parcial del 68%); 298 controles por RDD (70%)
tasa parcial)

	Tynes y
Haldorsen 1997
	Noruega/19651989/Caso control anidado
	cohorte (edad <15) que vivió en un barrio atravesado por una línea eléctrica de alto voltaje (≥45 kV en zonas urbanas, ≥100 kV en zonas rurales) en al menos uno de los años 1960, 1970, 1980, 1985, 1987, 1989.
	Campos históricos calculados
	n / A
	edad(m), sexo(m),
Municipio(m), SES, tipo de edificio, número de viviendas
	500 casos de cáncer (94%) del registro de cáncer; 2004 controles (95%) seleccionados al azar de la cohorte


variables(m)
 

	Petridou y otros.
1997
	Grecia/1993-
1994/Caso-control
	Distancia a líneas de transmisión y distribución, cálculo de campo
	n / A
	n / A
	edad(m), sexo(m), región(m), edad materna, educación, etc.
	117 casos de leucemia infantil (edad <15) (77 % de los elegibles) y 202 controles (68 % de los elegibles)

	Michaelis y otros.
1997a
	Baja Sajonia,
Alemania/1988-1993/
Caso-control
	Mediciones de 24 horas (EMDEX II) en el dormitorio y la sala de estar del niño en las viviendas donde el niño vivió más tiempo (sin cegar al caso)
estado); mediciones perimetrales (rueda de medición) con registros cada pie (~30 cm) al caminar por las habitaciones y el exterior de la casa donde el niño vivió durante al menos 1 año.
	mediciones 1992-1995
	todo
mediciones dentro del mismo período
	edad ± 1 año (m), sexo (m), nivel socioeconómico, urbanización
	129 casos de leucemia (edad <15) (59%
part.rate) del registro; 328 controles (167 del mismo distrito, 161 de un distrito aleatorio) (53% part.rate) de los archivos de registro del gobierno


variables(m)
 

	Michaelis y otros.
1997b
	Berlín/1991-1994/
Caso-control
(agrupado con datos de
Michaelis y otros, 1997a)
	como arriba
	No especificado
	No especificado
	edad ± 1 año (m), sexo (m), SES, urbanización, edad en el momento del diagnóstico,
Oeste/Este
Alemania
 
 
 
 
 
 
	47 casos de leucemia (edad <15) (59%
part.rate) del registro; 86 controles (28% part.rate) de archivos de registro del gobierno

	Linet y otros 1997
	Illinois, Indiana,
Iowa, Míchigan,
Minnesota, Nueva
Jersey, Ohio, Pensilvania y Wisconsin/1989-1994/Caso-control
	Mediciones de 24 horas (EMDEX C) en el dormitorio del niño (sin conocer el caso)
estado); mediciones puntuales en las residencias y en la puerta de entrada; codificación por cable de las residencias de pares de casos y controles residencialmente estables
	~2 años
	todo
mediciones dentro del mismo período
	edad(m), etnia(m), número de teléfono de 8 dígitos(m), sexo, SES, hora de la medición, urbanización, tipo de residencia, orden de nacimiento, peso al nacer, edad de la madre, radiografía médica
	638 casos TODOS
(edad<15) del registro del Children's Cancer Group (tasa de participación del 78%); 620 controles del RDD (tasa de participación del 63%).


variables(m)
 

	Li y otros, 1998
	Área metropolitana de Taipei
(3 distritos), Taiwán/
1987-1992/ Ecológico
	Se mapearon líneas de transmisión de alto voltaje (69-345 kV) en 124 regiones administrativas; hogares con ≥50%
intersectando una zona de amortiguamiento de 100m alrededor
líneas de transmisión
 
 
 
 
 
 
 
	n / A
	n / A
	edad (grupos de 5 años), año calendario
	28 casos de leucemia registrados en una base de estudio de ~121.000 niños (edad <15); 7 casos dentro de 21 casos fuera de un corredor de 100 m a cada lado de una línea de transmisión

	Dockerty y otros, 1998
	Nueva Zelanda/1990-1993/Caso-control
	Mediciones de 24 horas (Positron) en el dormitorio del niño y en otra habitación (solo para casos de leucemia); entrevista con las madres
	1-2 años
	todo
mediciones dentro del mismo período
	edad(m), sexo(m), nivel socioeconómico, tabaquismo materno, vivir en una granja
	303 casos de cáncer (edad <15) de 3 registros (tasa parcial del 88 %) – 121 casos de leucemia; 303 controles del registro de nacimiento (tasa parcial del 68 %)


variables(m)
 

	Encuesta sobre el clima del Reino Unido 1999
	Inglaterra, Escocia y
Gales/1991(92)1994(96)/Caso-control
	mediciones puntuales (EMDEX II) en el dormitorio del niño, mediciones de 90 minutos en la sala familiar principal, mediciones de 48 horas (20% de los pares de casos y controles) junto a la cama del niño; mediciones escolares; promedios ponderados de la información obtenida mediante cuestionario; ajustes de
datos históricos de carga
 
 
 
 
 
 
 
 
	~2 años
	<4 meses en el 98% de los pares de casos y controles (spot), dentro de las 4 semanas (medición de 48 h).
	edad (m), sexo (m), distrito (m), índice de privación
	2226 casos de cáncer
(edad <15) del registro (tasa parcial del 59%); 2226 controles emparejados de
registro

	McBride y otros, 1999
	Canadá (5 provincias)/ 1990-1994(95)/Casos y controles
	48 h de mediciones personales (Positron), 24 h de mediciones en el dormitorio del niño
	9 meses de media
	2 meses en promedio
	edad ±3-6 meses (m), sexo (m), área (m), edad materna, educación materna,
	399 casos de leucemia (edad <15) (90% de tasa de mortalidad) de centros de tratamiento y registro; 399 coincidentes


variables(m)
 

	
	
	(75% casos, 86% controles); códigos de cableado (78% casos, 85% controles) y perímetro de residencia
y mediciones en la puerta de entrada (64% casos, 74% controles) (ciegos al estado del caso) (EMDEX C); entrevistas con los padres
	
	
	ingreso,
etnia, número de residencias
	controles (76% tasa parcial) de las listas de seguros de salud/asignaciones familiares

	Verde y otros.
1999a
	Área metropolitana de Toronto,
Canadá/1985-1993/
Caso-control
	Mediciones personales de 48 h (Positron); mediciones puntuales en el dormitorio del niño y en otras dos habitaciones; códigos de cableado; entrevistas con los padres
 
 
 
 
	2-3 años en promedio
	~5 meses en promedio
	edad ± 1 año (m), sexo (m), ingresos familiares, hermandad, movilidad residencial, insecticidas, medicación de la madre y experiencia previa o durante el embarazo.
	201 casos de leucemia (edad <15) de registros hospitalarios (tasa parcial del 64%); 406 controles de listas de mercadeo telefónico (10 000 residencias)
(tasa parcial del 63%)

	Verde y otros, 1999b
	Área metropolitana de Toronto,
Canadá/1985-1993/
Caso-control
	como arriba
	2-3 años en promedio
	~5 meses en promedio
	como arriba
	88 casos de leucemia (edad <15) del registro hospitalario; 133 controles


variables(m)
 
from telephone 
marketing list (10,000 

residencias)

	Schüz y otros, 2001a
	Oeste
Alemania/1993(90)-
1997(94)/Caso-control
	Medidas de 24 h (FW2a) debajo del colchón de la cama del niño; Medidas de 24 h (EMDEX II) en la sala de estar; Medidas de perímetro con
Grabaciones cada pie (~30 cm) al caminar por las habitaciones.
	 
	 
	edad(m), sexo(m), comunidad(m), nivel socioeconómico, año de nacimiento, urbanización, movilidad residencial, temporada, tipo de residencia
	514 casos de leucemia (edad <15) del registro de cáncer (61 % de los elegibles) y 1301 controles del registro de población (61 % de los elegibles)



	Schüz y otros.
2001b
 
 
	Baja Sajonia/1988 –
1993 y el Oeste
Alemania/1992-1994/
Caso-control
	como arriba
	 
	 
	edad(m), sexo(m), comunidad(m), SES, urbanización
	64 casos de tumores del SNC (edad <15) del registro y 414 controles del registro de población



variables(m)
 

	Mizoue y otros.
2004
	Japón/1992-
2001/Ecológico
	Clasificación de 294 distritos según su proximidad a líneas eléctricas de alta tensión (66 y 220 V); proporción del área del distrito (0 %, <50 %, >50 %) dentro de ±300 m de una línea eléctrica
	n / A
	n / A
	edad (grupos de 5 años)
	14 casos (edad <15) de neoplasias hematopoyéticas identificadas en dos hospitales (todos los cuales trataron estas neoplasias)

	Draper y otros, 2005
	Inglaterra y Gales/ 1962-1995/Caso control
	distancia calculada desde la línea eléctrica aérea más cercana
(132kV, 275kV, 400kV) de residencia al nacer
	n / A
	n / A
	edad ±6 meses (m), sexo (m), distrito (m), SES
	29081 casos de cáncer (edad <15) identificados a partir de varios registros (88% del total); 29081 controles a partir de registros de nacimiento


Pérez et al. 2005 	Cuba (Habana)/1996-mediciones puntuales no especificadas no especificadas edad(m), sexo( m), 	número desconocido de
	2000/Casos de 	leucemia dentro y fuera de la escuela (m)
(Bell 4090), 	(edad <15) y controla la medición de la radiación ionizante

variables(m)
 

	Kabuto y otros.
2006
	Áreas metropolitanas de Tokio, Nagoya, Kioto, Osaka y Kitakyushu (Japón)/1999-2001/Caso-control
	7 días continuos
Medición de MF (EMDEX Lite) en el dormitorio del niño; mediciones puntuales dentro y fuera de la casa
(EMDEX II)
	~13 meses
	~3 días
	edad±(  )1a(m), sexo(m), región(m), tamaño de la población(m), educación del padre y de la madre
	321 casos de LLA/LMA (edad <15) de varios registros de grupos de estudio de cáncer infantil (tasa parcial del 49 %); 634 controles del registro residencial (tasa parcial del 29 %)

	Mejía-Arangure et al. 2007
	Ciudad de México/1995-
2003/Caso-control
	Mediciones puntuales (EMDEX II) en la puerta de entrada; codificación de cables (ciega al estado del caso)
	No especificado
	No especificado
	edad, sexo, SES, peso al nacer,
edad materna,
Tráfico, distrito, antecedentes familiares de cáncer.
	42 casos de LLA/LMA (edad <16) con síndrome de Down de 4 hospitales tratantes (todos); 124
controles sanos con
Síndrome de Down desde 2 centros

	Feizi y Arabi 2007
	Irán (Tabriz)/1998-2004/Caso-control
	distancia y campos calculados
	n / A
	n / A
	edad(m), sexo(m), nivel socioeconómico(m), raza(m), distrito(m)
	60 casos de AL (83% de elegibles) (edad <15) y
59 controles hospitalarios
(79% de elegibles)


Lowenthal et al. 	Tasmania/1972-distancia de la potencia nana edad(m), sexo(m) 783 adultos y 71
2007 	1980/Caso-control 	casos de linea infantil de
	 	MPD o LPD y
	 	controles emparejados
 
 
 
 
 

variables(m)
 

 
	Yang y otros, 2008
	Shanghái/2006-
2007/Solo caso
	distancia desde
transformador o líneas eléctricas
	n / A
	n / A
	edad, género, educación de los padres, pesticidas, televisor
etc. en la habitación de los niños, fábrica de productos químicos, telecomunicaciones
Transmisor <500 m
	123 casos de LMA (edad <15) con o sin XRCCI
Ex9p16A

	Abdul Rahman
y otros, 2008
	Malasia/2001-
2007/Caso-control
	distancia del poder
Líneas y subestaciones (GPS)
	n / A
	n / A
	No especificado
	128 casos de AL (edad <15) y 128 controles hospitalarios

	Malagoli y otros, 2010
	Italia (Módena, Reggio Emilia)/1986-2007/
	campos calculados de líneas eléctricas ≥132 kV
	n / A
	n / A
	edad(m), sexo(m), municipio(m), educación de los padres, ingresos
	64 casos (edad <14) de neoplasias hematológicas y 256 controles

	Kroll y otros, 2010
	Inglaterra, Gales/1962-
1995/Caso-control
	campos calculados a partir de líneas eléctricas aéreas
(132kV, 275kV, 400kV) de residencia al nacer
	n / A
	n / A
	edad(m), sexo(m), distrito(m)
	28968 casos de cáncer
(edad<15)

	Sohrabi y otros, 2010
	Irán (Teherán)/2007-2009/Caso-control
	distancia a líneas eléctricas (123, 230, 400
kV) utilizando GPS
 
	n / A
	n / A
	edad(m), sexo(m)
	300 casos de LLA (edad <18) y 300 controles hospitalarios


variables(m)
 

 
 
 
	Saito y otros, 2010
	Japón/1999-
2002/Caso-control
	Medición de 1 semana (EMDEX Lite) cerca de la cama
	No especificado
	12,4 días
	edad(m), sexo(m), región(m), tamaño de la población(m), educación de la madre
	55 casos de tumores cerebrales infantiles (edad <15) y 99 controles

	¿Y otros? 2011
	California/2004-
2007/Caso-control
	Medición de corriente de contacto en bañera durante 30 minutos, mediciones puntuales en interiores (EMDEX Lite)
	28 meses
	8 meses
	edad, sexo, raza, ingresos
	245 casos de leucemia
(95% de elegibles) (edad <8) y 269 controles (92% de elegibles)

	Wünsch-Filho y otros, 2011
	Brasil (São
Paulo)/20032009/Caso-control
	Mediciones de 24 h (EMDEX II) debajo de la cama del niño, distancia a líneas eléctricas
	No especificado
	No especificado
	edad(m), sexo(m), ciudad de nacimiento(m), raza, movilidad, etc.
	179 casos TODOS (edad <9)
(90% de los contactados) y 565 controles (88% de los contactados)


 
RDD… Marcación de dígitos aleatorios, na… no aplicable, MF… campo magnético, SES… nivel socioeconómico, ALL… leucemia linfoblástica aguda,
AML…leucemia mieloide aguda, AL…leucemia aguda, LPD…trastornos linfoproliferativos, MPD…trastornos mieloproliferativos
Cáncer infantil y campos electromagnéticos 
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Tabla 11-5: Sinopsis de los principales resultados de los estudios sobre el cáncer infantil (1979 – 2012)
	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	Wertheimer y Leeper
1979 a
	Leucemia
	LCC* (dirección de nacimiento)
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 2,28 [1,34 – 3,91]

	 
	Linfoma
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 2,48 [0,73 – 8,37]

	 
	Tumores del sistema nervioso
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 2,36 [1,03 – 5,41]

	 
	Otros
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 2,38 [0,93 – 6,06]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 2,31 [1,41 – 3,77]

	 
	Todos los cánceres
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 2,33 [1,59 – 3,42]

	Fulton y otros, 1980
	Leucemia
	Muy bajo* c 
Bajo
Alto
Muy alto
	 
O 1,1 [0,5 – 2,4]
O 1,2 [0,6 – 2,6]
O 1,0 [0,5 – 2,3]

	Tomenio 1986
	Leucemia
	No hay línea de 200 kV*
Línea de 200 kV <150 m
	 
O 1,09 [0,29 – 4,12]

	 
	Linfoma
	No hay línea de 200 kV*
Línea de 200 kV <150 m
	 
O 1,48 [0,35 – 6,35]

	 
	Tumores del sistema nervioso
	No hay línea de 200 kV*
Línea de 200 kV <150 m
	 
O 3,96 [0,85 – 18,52]

	 
	Otros
	No hay línea de 200 kV*
Línea de 200 kV <150 m
	 
O 2,59 [0,70 – 9,66]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	No hay línea de 200 kV*
Línea de 200 kV <150 m
	 
O 1,26 [0,47 – 3,34]

	 
	Todos los cánceres
	No hay línea de 200 kV*
Línea de 200 kV <150 m
	 
O 2,15 [1,12 – 4,11]



	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	 
	Todos los cánceres
	<3mG vivienda de nacimiento*
≥3mG
	 
O 2,67 [1,18 – 6,08]

	 
	Todos los cánceres
	<3mG diagnóstico vivienda*
≥3mG
	 
O 2,60 [1,20 – 5,67]

	Savitz y otros, 1988
	Leucemia
	<2 mG de bajo consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,93 [0,67 – 5,56]

	 
	Linfoma
	<2 mG de bajo consumo de energía*
2+mg
	 
O 2,17 [0,46 – 10,31]

	 
	Tumores cerebrales
	<2 mG de bajo consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,04 [0,22 – 4,82]

	 
	Otros
	<2 mG de bajo consumo de energía*
2+mg
	 
O 0,96 [0,31 – 2,98]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	<2 mG de bajo consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,99 [0,57 – 5,14]

	 
	Todos los cánceres
	<2 mG de bajo consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,35 [0,63 – 2,90]

	 
	Leucemia
	<2 mG de alto consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,41 [0,57 – 3,50]

	 
	Linfoma
	<2 mG de alto consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,81 [0,48 – 6,88]

	 
	Tumores cerebrales
	<2 mG de alto consumo de energía*
2+mg
	 
O 0,82 [0,23 – 2,93]

	 
	Otros
	<2 mG de alto consumo de energía*
2+mg
	 
O 0,75 [0,30 – 1,92]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	<2 mG de alto consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,51 [0,68 – 3,35]

	 
	Todos los cánceres
	<2 mG de alto consumo de energía*
2+mg
	 
O 1,04 [0,56 – 1,95]



	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	 
	Todos los cánceres
	0-0,64 mG bajo consumo de energía*
0,65-0,99 mg
1,0-2,49 mg
2,5+ mg
	 
O 1,28 [0,67 – 2,42]
O 1,25 [0,68 – 2,28]
O 1,49 [0,62 – 3,60]

	 
	Todos los cánceres
	Uso de alta potencia de 0-0,64 mG*
0,65-0,99 mg
1,0-2,49 mg
2,5+ mg
	 
O 1,13 [0,61 – 2,11]
O 0,96 [0,56 – 1,65]
O 1,17 [0,54 – 2,57]

	 
	Leucemia
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 1,41 [0,57 – 3,50]

	 
	Linfoma
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 1,81 [0,48 – 6,88]

	 
	Tumores cerebrales
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 0,82 [0,23 – 2,93]

	 
	Otros
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 0,75 [0,30 – 1,92]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 1,51 [0,68 – 3,35]

	 
	Todos los cánceres
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 1,04 [0,56 – 1,95]

	 
	Todos los cánceres
	UG 2 años antes del diagnóstico*
VLCC
Comisión de Comercio Exterior de Ontario
Centro de control de la salud de Ohio
CCVH
	 
O 0,96 [0,39 – 2,34]
O 1,17 [0,65 – 2,08]
O 1,40 [0,71 – 2,75]
O 5.22 [1.18 – 23-09]

	 
	Todos los cánceres
	Supercarguero/supercarguero* b
Grado
Centro de control de la salud de Ohio
CCVH
	 
O 0,89 [0,51 – 1,55]
O 1,25 [0,67 – 2,31]
O 4,66 [0,95 – 22,76]

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	Coleman y otros, 1989
	Leucemia
	≥100 m subestación más cercana*
50-99 metros
25-49 metros
0-24 m
	 
O 0,75 [0,40 – 1,38]
O 1,49 [0,61 – 3,64]
O 1,63 [0,32 – 8,38]

	Myers y otros, 1990
	Todos los cánceres
	<0,1 mG*
0,1-0,3 mg
≥0,3 mg
	 
O 0,96 [0,37 – 2,51]
O 1,73 [0,59 – 5,07]

	Londres y otros, 1991
	Leucemia
	<0,68 mG* (medición de 24 h)
0,68-1,18 mg
1,19-2,67 mg
≥2,68 mg
	 
O 0,68 [0,39 – 1,17]
O 0,89 [0,46 – 1,71]
O 1,48 [0,66 – 3,29]

	 
	 
	<0,32 mG (situado en el dormitorio)*
0,32-0,67 mg
0,68-1,24 mg
≥1,25 mg
	 
O 1,01 [0,61 – 1,69]
O 1,37 [0,65 – 2,91]
O 1,22 [0,52 – 2,82]


 	UG/VLCC*
	OLCC 	OR 0,95 [0,53 – 1,69]
 	Señor [0,00 - 4,19]OHCC
 
VHCC
 
OR 1.44 [0.81 
–
 
2.56]
 
OR 2.15 [1.08 
–
 
4.26]
 
Verkasalo et al. 1993
 
Leukemia
 
≥4mG any time
 
SIR 1.55 [0.32 
-
 
4.54]
 
Lymphoma
 
≥4mG any time
Nervous system tumors
 
≥4mG any time
Others
 
≥4mG any time
All hematopoietic
 
≥4mG any time
 
All cancers
 
≥4mG any time
 
SIR 1.66 [0.34 
-
 
4.84]
 
Feychting & Ahlbom 
1993
 
Leukemia
 
<1
)
mG* (calculated
 
1
-
2
mG
 
 
OR 2.1 [0.6 
–
 
6.1]
 

 	Señor 2,31 [0,75 - 5,40]
 	Señor 1,24 [0,26 - 3,62]
 	Señor 1,49 [0,74 - 2,66]

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	
	
	≥2mG
	O 2,7 [1,0 – 6,3]

	 
	Linfoma
	<1mG* (calculado)
1-2 mg
≥2mG
	 
O 0,9 [0,0 – 5,2]
O 1,3 [0,2 – 5,1]

	 
	Tumores del sistema nervioso
	<1mG* (calculado)
1-2 mg
≥2mG
	 
O 1,0 [0,2 – 3,8]
O 0,7 [0,1 – 2,7]

	 
	Otros
	<1mG* (calculado)
1-2 mg
≥2mG
	 
O 1,6 [0,6 – 4,3]
O 0,2 [0,0 – 1,7]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	<1mG* (calculado)
1-2 mg
≥2mG
	 
O 1,7 [0,6 – 4,5]
O 2,2 [1,0 – 4,7]

	 
	Todos los cánceres
	<1mG* (calculado)
1-2 mg
≥2mG
	 
O 1,5 [0,7 – 2,9]
O 1,1 [0,5 – 2,1]

	Olsen y otros, 1993
	Leucemia
	<1mG* (calculado)
1-4 mg
≥4mG
	 
O 0,3 [0 – 2,0]
O 6,0 [0,8 – 44]

	 
	Linfoma
	<1mG* (calculado)
1-4 mg
≥4mG
	 
O 5.0 [0.7 – 36]
O 5,0 [0,3 – 82]

	 
	Tumores del sistema nervioso central
	<1mG* (calculado)
1-4 mg
≥4mG
	 
O 0,4 [0,1 – 2,8]
O 6,0 [0,7 – 44]

	 
	Los tres combinados
	<1mG* (calculado)
1-4 mg
≥4mG
	 
O 0,7 [0,2 – 2,0]
O 5.6 [1.6 – 19]

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	Fajardo-Gutiérrez et al. 1993
	Leucemia
	Estación transformadora d
Línea eléctrica de alto voltaje
Subestación eléctrica
Línea de transmisión
	O 1,56 [0,73 – 3,30]
O 2,63 [1,26 – 5,36]
O 1,67 [0,65 – 4,35]
O 2,50 [0,97 – 6,67]

	Coghill y otros, 1996
	Leucemia
	< 5 V/m campo eléctrico *
5-9 voltios/min
10-19 voltios/min
≥20 V/m
	 
O 1,49 [0,47 – 5,10]
O 2,40 [0,79 – 8,09]
O 4,69 [1,17 – 27,78]

	Gurney y otros, 1996
	Tumores cerebrales
	*Grado*
VLCC
Comisión de Comercio Exterior de Ontario
Centro de control de la salud de Ohio
CCVH
	 
O 1,25 [0,74 – 2,13]
O 0,74 [0,34 – 1,61]
O 1,07 [0,55 – 2,06]
O 0,51 [0,16 – 1,60]

	 
	 
	CCC*
CHC (enfermedad hepática)
	 
O 0,86 [0,50 – 1,48]

	Preston-Martin y otros.
1996
	Tumores cerebrales
	0,09-0,51 mG Md24 h*
0,52-1,02 mg 1,03-2,03 mg
2,04-10,4 mg
	 
O 1,5 [0,7 – 3,2]
O 1,8 [0,7 – 4,5]
O 1,2 [0,4 – 3,2]

	 
	 
	Supercarril de gran cilindrada/supercarril de gran cilindrada*
Grado
Centro de control de la salud de Ohio
CCVH
	 
O 1,9 [1,0 – 3,6]
O 0,8 [0,6 – 1,2]
O 1,2 [0,6 – 2,1]


	Tynes y Haldorsen 1997
	Leucemia
	<0,5 mG (TWA diagnóstico al nacer)*
0,5-1,4 mg
≥1,4 mg


 
O 1,8 [0,7 – 4,2]
O 0,3 [0,0 – 2,1]
Cáncer infantil y campos electromagnéticos 
Cáncer infantil y campos electromagnéticos 
Cáncer infantil y campos electromagnéticos 
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 	Linfoma <0,5 mG (TWA diagnóstico al nacer)*
0,5-1,4 mg
≥1,4 mg
 
O 1.0 [0.1 – 8.7]
O 2,5 [0,4 – 15,5]


	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	 
	Tumores del sistema nervioso
	<0,5 mG (TWA diagnóstico al nacer)*
0,5-1,4 mg
≥1,4 mg
	 
O 1,9 [0,8 – 4,6]
O 0,7 [0,2 – 2,1]

	 
	Otros
	<0,5 mG (TWA diagnóstico al nacer)*
0,5-1,4 mg
≥1,4 mg
	 
O 2,9 [1,0 – 8,4]
O 1,9 [0,6 – 6,0]

	 
	Todos los hematopoyéticos
	<0,5 mG (TWA diagnóstico al nacer)*
0,5-1,4 mg
≥1,4 mg
	 
O 1,4 [0,7 – 3,1]
O 0,7 [0,2 – 2,4]

	 
	Todos los cánceres
	<0,5 mG (TWA diagnóstico al nacer)*
0,5-1,4 mg
≥1,4 mg
	 
O 1,9 [1,2 – 3,3]
O 1.0 [0.5 – 1.8]

	Petridou y otros, 1997
	Leucemia
	Muy bajo*
Bajo
Medio
Alto
Muy alto
	 
O 0,99 [0,54–1,84]
O 1,84 [0,26–12,81]
O 4,26 [0,94–19,44]
O 1,56 [0,26–9,39]

	Michaelis y otros, 1997a
	Leucemia
	<2mG (Mediana 24h)*
≥2mG
	 
O 3,2 [0,7 – 14,9]

	 
	 
	<2mG (noche media)*
≥2mG
	 
O 3,9 [0,9 – 16,9]

	Michaelis y otros, 1997b
(agrupado con el anterior)
	Leucemia
	<2mG (Mediana 24h)*
≥2mG
	 
O 2,3 [0,8 – 6,7]

	 
	 
	<2mG (noche media)*
≥2mG
	 
O 3,8 [1,2 – 11,9]



UKCCS 1999 	Leucemia <1 mG (estimación de AM)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	Linet y otros 1997
	TODO
	<0,65 mG (promedio ponderado en el tiempo)*
0,65-1 mg
1-2 mg
2-3 mg
3-4 mg
4-5 mg
≥5 mg
	 
O 0,96 [0,65 – 1,40]
O 1,15 [0,79 – 1,65]
O 1,31 [0,68 – 2,51]
O 1,46 [0,61 – 3,50]
O 6,41 [1,30 – 31,7]
O 1,01 [0,26 – 3,99]

	Li y otros, 1998
	Leucemia
	≥100 m desde la línea de transmisión
<100 m
	 
SIR 2,43 [0,98 – 5,01]

	 
	 
	Población total <15 años
≥100 m desde la línea de transmisión
<100 m
	 
SIR 1,05 [0,64 – 1,58]
SIR 2,69 [1,08 – 5,55]

	Dockerty y otros, 1998
	Leucemia
	<1mG (24 horas en el dormitorio AM)*
1-2 mg
≥2mG
	 
O 1,4 [0,3 – 7,6]
O 15,5 [1,1 – 224]

	 
	 
	<1mG (habitación diurna de 24 horas)*
1-2 mg
≥2mG
	 
O 3,7 [0,7 – 18,8]
O 5,2 [0,9 – 30,8]


 
O 0,78 [0,55 – 1,12]
O 0,78 [0,40 – 1,52]
O 1,68 [0,40 – 7,10]

 	Cánceres del sistema nervioso central <1 mG (estimado AM exp.)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
 
O 2,44 [1,17 – 5,11]
O 0,70 [0,16 – 3,17]
O --

 	Otros <1mG (estimado AM exp.)*

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	
	
	1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	O 0,81 [0,52 – 1,28]
O 1,08 [0,45 – 2,56]
O 0,71 [0,16 – 3,19]

	 
	Todos los cánceres
	<1mG (exp. estimada AM)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 0,93 [0,72 – 1,19]
O 0,87 [0,53 – 1,42]
O 0,89 [0,34 – 2,32]

	McBride y otros, 1999
	Leucemia
	<0,8 mG (duración de vida prevista)*
0,8-1,5 mg
1,5-2,7 mg
≥2,7 mg
	 
O 0,74 [0,48 – 1,13]
O 1,15 [0,70 – 1,88]
O 1,02 [0,56 – 1,86]

	 
	 
	Bajo (Kaune-Savitz)*
Medio
Alto
	 
O 1,12 [0,77 – 1,64]
O 1,17 [0,74 – 1,86]

	Green y otros, 1999a
	Leucemia
	<0,4 mG (medición puntual)*
0,4-0,9 mg
0,9-1,5 mg
≥1,5 mg
	 
O 0,47 [0,12 – 1,89]
O 0,75 [0,19 – 3,02]
O 1,47 [0,44 – 4,85]

	Verde y otros, 1999b
	Leucemia
	<0,3 mG (medición de 48 h)*
0,3-0,7 mg
0,7-1,4 mg
≥1,4 mg
	 
O 2,0 [0,6 – 6,8]
O 4.0 [1.1 – 14.4]
O 4,5 [1,3 – 15,9]

	 
	 
	<0,4 mG (medición puntual)*
0,4-0,8 mg
	 
O 1,8 [0,5 – 6,1]

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	
	
	0,8-1,6 mg
≥1,6 mg
	O 2,8 [0,8 – 10,4]
O 4.0 [1.2 – 13.6]

	Schüz y otros, 2001a
	Leucemia
	<1mG (Md24h)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 1,15 [0,73 – 1,81]
O 1,16 [0,43 – 3,11]
O 5,81 [0,78 – 43,2]

	 
	 
	<1mG (Md durante la noche)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 1,42 [0,90 – 2,23]
O 2,53 [0,86 – 7,46]
O 5,53 [1,15 – 26,6]

	Schüz y otros, 2001b
	Tumores del sistema nervioso central
	<2mG (Md24h)*
≥2mG
	 
O 1,67 [0,32 – 8,84]

	 
	 
	<2mG (Md durante la noche)*
≥2 mg
	 
O 2,60 [0,45 – 14,9]

	Mizoue y otros, 2004
	Todos los hematopoyéticos
	Intersección del área 0%*
<50%
>50%
	 
TIR 1,6 [0,5 – 5,1]
TIR 2,2 [0,5 – 9,0]

	Draper y otros, 2005
	Leucemia
	≥600 m (desde la línea eléctrica)*
200-600 metros
<200 m
	 
RR 1,22 [1,01 – 1,47]
RR 1,68 [1,12 – 2,52]

	 
	Tumores cerebrales
	≥600 m (desde la línea eléctrica)*
200-600 metros
<200 m
	 
RR 1,18 [0,95 – 1,48]
RR 0,74 [0,47 – 1,15]

	 
	Otros
	≥600 m (desde la línea eléctrica)*
200-600 metros
<200 m
	 
RR 0,96 [0,82 – 1,12]
RR 0,88 [0,62 – 1,25]


Pérez et al. 2005 	Leucemia <1mG*
1
 mG
 
OR 1.46
 


	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	
	
	5mg
10mg
	O 6,72
O 45,15

	Kabuto y otros, 2006
	TODOS+AML
	<1 mG (dosis media ponderada en 1 semana)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 0,93 [0,51 – 1,71]
O 1,08 [0,51 – 2,31]
O 2,77 [0,80 – 9,57]

	 
	TODOS+AML
	<1mG (1 semana por la noche)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 0,97 [0,52 – 1,79]
O 1,08 [0,47 – 2,47]
O 2,87 [0,84 – 9,88]

	 
	TODO
	<1 mG (dosis media ponderada en 1 semana)*
1-2 mg
2-4 mg
≥4 mg
	 
O 0,87 [0,45 – 1,69]
O 1,03 [0,43 – 2,50]
O 4,67 [1,15 – 19,0]

	Mejía-Arangure et al. 2007
	TODOS+AML
	<1mG (puntual)*
1-4 mg
4-6 mg
≥6 mg
	 
O 0,94 [0,37 – 2,4]
O 0,88 [0,15 – 5,1]
O 3,7 [1,05 – 13]

	 
	 
	Bajo (Kaune-Savitz)*
Medio
Alto
	 
O 5,8 [0,92 – 37]
O 4,1 [0,66 – 25]

	Feizi y Arabi 2007
	Leucemia
	≤4,5 mG*
>4,5 mg
	 
O 3,60 [1,11 – 12,39]

	Lowenthal y otros, 2007
	LPD+MPD
	>300 m de la línea eléctrica*
0-300 m (a la edad de 0 a 15 años)
	 
O 3,23 [1,26 – 8,29]

	Yang y otros, 2008
	AL con alelo XRCC1 Ex9 + 16A
	>500 m de la línea eléctrica*
	 

	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	
	
	0-500 metros
>100 m de la línea eléctrica*
0-100 metros
>50 m de la línea eléctrica*
0-50 m
	O 2,37 [0,94–5,97]
 
O 4,31 [1,54–12,08]
 
O 4,39 [1,42–13,54]

	Abdul-Rahman y otros, 2008
	Leucemia
	>200 m de la línea eléctrica*
0-200 metros
	 
O 2,30 [1,18–4,49]

	Malagoli y otros, 2010
	Todas las neoplasias hematológicas
	<1mG*
≥1mG
	 
O 2,4 [0,4-15,0]


 	Leucemia <1mG*
	 
	Leucemia
	
	 
O 5,3 [0,7-43,5]

	Kroll y otros, 2010
	
	<1mG*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 2,00 [0,50–7,99]
0 casos/ 2 controles
O 2,00 [0,18–22,04]

	 
	Tumores del sistema nervioso central y del cerebro
	<1mG*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 0,50 [0,09–2,73]
1 caso/ 0 controles
O 0,33 [0,03–3,20]

	 
	Otros tipos de cáncer
	<1mG*
1-2 mg
2-4 mg
≥4mG
	 
O 0,33 [0,07–1,65]
O 1,00 [0,14–7,10]
O 5,00 [0,58–42,80]

	Sohrabi y otros, 2010
	TODO
	>400 m de la línea eléctrica*
0-400 metros
	 
O 2,75 [1,59 – 4,76]

	Saito y otros, 2010
	Tumores cerebrales
	<1mG dormitorio*
1-2 mg
2-4 mg
	 
O 0,74 [0,17–3,18]
O 1,58 [0,25–9,83]


[image: ]O 6,7 [0,6-78,3]

 	<0,1 mG*
	0,1-0,2 	mG O 0,96 [0,57 – 1,62]
	0,2-0,5 mG 	O 1,23 [0,74 – 2,04]
[image: ]O 1,18 [0,71 – 1,96]
Wünsch-Filho y col.
2011 	200-600 m O 0,69 [0,28–1,71]
	100-200 m 	O 1,67 [0,49–5,75]
	<100 m 	O 1,54 [0,26–9,12]
 
 
≥600 m from power line*
 
 

	200-600 m (nunca movido) 	O 0,91 [0,25–3,25]
	Estudiar
	Punto final
	Categoría de exposición
	Resultado [IC del 95 %]

	
	
	≥4mG
	O 10,9 [1,05–113]

	¿Y otros? 2011
	Leucemia
	Corriente de contacto <0,25 mV
0,25-1,5 mV
≥1,5 mV
	 
O 0,98 [0,63 – 1,53]
O 0,99 [0,65 – 1,52]


100-200 m O 3,68 [0,68–19,82] <100 m O 1,52 [0,11–21,24]

*
Categoría de referencia
a
Calculado a partir de la tabla 5 de la publicación original (podría estar sesgado debido a que no se considera la correspondencia individual)
b
Calculado a partir de la tabla 5 de la publicación original.
do
Cuartiles de la distribución de la exposición de los controles (exposición calculada) d
Categorías de referencia: Sin el respectivo aparato cerca de la residencia
OR…odds-ratio, SIR…razón de incidencia estandarizada, RR…riesgo relativo, IRR…razón de tasa de incidencia, LCC…código de baja corriente, HCC…código de alta corriente, UG…cable subterráneo, VLCC…código de muy baja corriente, OLCC…código de baja corriente ordinaria, OHCC…código de alta corriente ordinaria,
VHCC…código de corriente muy alta, Md…mediana, TWA…promedio ponderado en el tiempo, AM…media aritmética, ALL…leucemia linfoblástica aguda, AML…leucemia mieloide aguda, LPD…trastornos linfoproliferativos, MPD…trastornos mieloproliferativos
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SECCIÓN 1 : INTRODUCCIÓN A LA ACTUALIZACIÓN
Han pasado más de 5 años desde la publicación de la BioInitiative inicial en 2007. Durante ese tiempo, un número considerable de personas de todo el mundo han accedido al sitio web de BioInitiative: (Proporcione cifras de visitas). Lamentablemente, los representantes "pro-industria" de la propia industria, del gobierno y del mundo académico han continuado su campaña, a pesar de todas las pruebas en contra, contra los posibles efectos nocivos graves de la exposición a campos magnéticos (CM) de frecuencia extremadamente baja (ELF) a niveles experimentados en entornos laborales y residenciales. Estos representantes pro-industria simplemente argumentan que la evidencia es insuficiente porque algunos estudios epidemiológicos son negativos y otros son positivos y que no existen vías causales confirmadas biológicamente. Como mostramos en las publicaciones originales de BioInitiative de 2007, los estudios negativos tienen fallas graves mientras que los estudios positivos no las tienen. Además, analizamos dos vías biológicas relacionadas con la enfermedad de Alzheimer y el cáncer de mama, que tienen plausibilidad basada en estudios científicos. En esta actualización se analiza una tercera vía sugerida.
En esta actualización del capítulo, proporcionamos lo siguiente:
1. descripciones y evaluaciones de estudios epidemiológicos recientemente publicados que relacionan la exposición ocupacional a frecuencias muy bajas (ELF) con el riesgo de (a) enfermedad de Alzheimer (EA) y/o demencia, (b) cáncer de mama;
2. Actualizaciones relacionadas con las tres vías propuestas o sugeridas desde la exposición a MF de frecuencia muy baja hasta la EA o la demencia:
a. aumento de la producción periférica y cerebral de beta amiloide;
b. disminución de la producción de melatonina; y
c. Los MF de ELF pueden causar inestabilidad cromosómica, lo que resulta en errores de segregación cromosómica y mayores cargas mutacionales;
3. una discusión sobre el posible aumento en la producción celular de beta amiloide (asociada con el riesgo de EA) debido a la baja producción de melatonina;
4. una actualización de la relación entre la baja producción de melatonina y el riesgo de cáncer de mama;
ESTRUCTURA DEL INFORME ACTUALIZADO
Se incorpora material nuevo al cuerpo del Informe. El texto nuevo y revisado y las adiciones a las tablas se presentan en color rojo.
 
 
 	 
RESUMEN EJECUTIVO
Producción de melatonina 
 
La melatonina es una hormona producida principalmente por la glándula pineal, situada en el centro del cerebro. La melatonina se ha conservado evolutivamente y se encuentra en casi todos los organismos. Tiene numerosas propiedades que indican que ayuda a prevenir tanto la enfermedad de Alzheimer como el cáncer de mama. Hay pruebas sólidas de estudios epidemiológicos de que la exposición prolongada a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF, ≤ 60 Hz) está asociada con una disminución de la producción de melatonina (Sección II).
 
Enfermedad de Alzheimer 
 
La proteína beta amiloide (Aβ) se considera generalmente el principal agente neurotóxico asociado causalmente con la enfermedad de Alzheimer (EA). La Aβ es producida tanto por las células cerebrales como por las periféricas y puede atravesar la barrera hematoencefálica.
 
1. Hay evidencia epidemiológica longitudinal de que los altos niveles de Aβ en sangre periférica, en particular de Aβ 1-42 , constituyen un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer (EA). (Sección III.A.)
2. Hay evidencia epidemiológica de que la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF, 50-60 Hz) aumenta los niveles de Aβ en sangre periférica. (Sección III.A.)
3. Existe evidencia de que la melatonina puede inhibir el desarrollo de la EA y, por lo tanto, un nivel bajo de melatonina puede aumentar el riesgo de EA (Sección III.B.)
4. Hay pruebas epidemiológicas sólidas de que la exposición ocupacional a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) puede provocar una regulación negativa de la producción de melatonina. Se desconocen los componentes precisos de los campos magnéticos que provocan esta regulación negativa. Se desconocen otros factores que pueden influir en la relación entre la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF ) y la producción de melatonina, pero ciertos medicamentos pueden tener un papel. (Sección II.)
5. Hay evidencia epidemiológica sólida de que la exposición ocupacional a altos niveles de MF de ELF es un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer, según estudios de casos y controles que utilizaron diagnósticos de expertos y una clasificación restrictiva de la exposición a MF de ELF . (Sección III.C.)
6. No existen estudios epidemiológicos sobre la exposición a radiofrecuencias y a la enfermedad de Alzheimer, solo un estudio epidemiológico sobre la exposición no aguda a radiofrecuencias y a la melatonina. Existen estudios sobre “ratones con enfermedad de Alzheimer” y sobre la exposición a radiofrecuencias (Secciones III.D y II). Por lo tanto, actualmente no es posible extraer conclusiones sobre las consecuencias para la salud debidas a la exposición.
 
Cáncer de mama 
 
La única hipótesis biológica que se ha investigado epidemiológicamente para explicar la relación entre la exposición a los MF de ELF y el cáncer de mama es que una exposición alta* a los MF de ELF puede reducir la producción de melatonina, lo que a su vez puede provocar cambios en los diversos sistemas biológicos en los que influye la melatonina, incluido el aumento de la producción de estrógenos y las consiguientes interacciones nocivas con el ADN, la disminución de las actividades antiproliferativas, el aumento del daño oxidativo del ADN y las capacidades de respuesta inmunitaria. Por lo tanto, se puede esperar que la reducción de la producción de melatonina conduzca a un mayor riesgo de cáncer de mama.
 
1. in vitro y en animales han demostrado que (i) la melatonina es un potente eliminador de radicales de oxígeno y nitrógeno que causan daño al ADN, (ii) la melatonina interfiere con las interacciones nocivas del estrógeno con el ADN, y (iii) la melatonina inhibe el desarrollo de tumores mamarios. (Sección IV.A.)
2. En un estudio publicado en 2009 (Davanipour et al.) se evaluó el daño del ADN/ARN de guanina en relación con la producción de melatonina en 55 trillizos madre-padre-hija adulta que eran relativamente saludables para su edad. La menor producción de melatonina entre las madres se asoció con un mayor daño del ADN de guanina. La menor producción de melatonina entre los padres se asoció marginalmente con el daño de guanina en el ADN o el ARN.
3. Los estudios realizados en humanos indican que la exposición a frecuencias de ELF puede reducir la producción de melatonina. (Sección II.)
3. Estudios realizados en humanos han demostrado que la baja producción de melatonina es un probable factor de riesgo de cáncer de mama. (Sección IV.B.)
4. Los estudios realizados en seres humanos han demostrado que la luz durante la noche y el trabajo en turnos nocturnos reducen la producción de melatonina y ambos son factores de riesgo para el cáncer de mama. (Sección IV.D.)
5. Los estudios ocupacionales indican que la exposición a altas frecuencias de campo de muy baja frecuencia (FEB ) aumenta el riesgo de cáncer de mama. Esto es particularmente cierto en el caso de un estudio reciente, amplio y bien diseñado realizado en Polonia (financiado por el NCI, administrado para el NCI por Westat y realizado por científicos polacos).
6. En un estudio sueco de casos y controles, reciente, amplio y bien diseñado, se utilizó una nueva matriz de exposición laboral a frecuencias de ELF medias, desarrollada por el mismo grupo, que está casi en total desacuerdo con las clasificaciones de exposición anteriores. La ocupación femenina que generalmente se considera la que presenta la exposición más alta a frecuencias de ELF medias (costurera) se consideró que presentaba una exposición media-baja, mientras que varias ocupaciones con exposición más baja a frecuencias de ELF medias se consideraron altas. En consecuencia, el estudio de casos y controles no encontró ningún riesgo asociado con ocupaciones con una exposición alta a frecuencias de ELF medias según la nueva matriz, pero sí encontró que las costureras tenían un riesgo estadísticamente elevado de cáncer de mama. Es probable que esta matriz de exposición laboral sea inadecuada en muchos casos importantes y necesite ser revisada a fondo. (Sección IV.E.)
7. Los estudios sobre la exposición residencial a campos magnéticos de muy baja frecuencia (ELF ) y el cáncer de mama han sido generalmente negativos. La exposición residencial a campos magnéticos de muy baja frecuencia ( ELF ) medida puede no estar relacionada con la exposición individual real. La exposición residencial suele ser baja, no suele medirse en residencias que pueden estar relacionadas con el período de latencia del cáncer de mama, no tiene en cuenta fuentes puntuales de campos magnéticos intensos que pueden estar relacionadas con la exposición real y, por lo tanto, a menudo no se relaciona con la exposición real. Por lo tanto, los estudios de exposición residencial no se consideran importantes para los fines de este informe. (Sección IV.F.)
8. Faltan estudios de radiofrecuencia de calidad. (Sección IV.G.)
 
Costureras 
 
Como grupo, las costureras han demostrado ser una ocupación importante para la demostración de una relación entre la exposición a los campos electromagnéticos de ELF y la enfermedad de Alzheimer y el cáncer de mama. Las costureras que utilizan máquinas de coser industriales tienen una exposición a los campos electromagnéticos de ELF muy alta y relativamente constante , en particular las costureras que trabajan en la industria de la confección . Esto se debe a que los motores de las máquinas de CA más antiguas son grandes y producen altos niveles de campos electromagnéticos de ELF , y están encendidos y producen dichos campos incluso cuando no se está cosiendo. Los transformadores de CA/CC de las máquinas industriales de CC siempre producen un campo alto incluso cuando la máquina está apagada (pero no desenchufada). Además, las habitaciones, en las que se utiliza una gran cantidad de estas máquinas, incluso tienen niveles ambientales relativamente altos de campos electromagnéticos de ELF . Las máquinas de coser domésticas generalmente producen campos electromagnéticos de ELF más pequeños , pero incluso estos campos electromagnéticos de ELF más débiles son sustanciales.
 
RECOMENDACIÓN Utilizando el principio de precaución, la mitigación de la exposición es un objetivo adecuado. Las exposiciones ocupacionales medias superiores a 10 mG o las exposiciones intermitentes superiores a 100 mG deben reducirse en la medida de lo posible. En situaciones en las que esto no sea factible, debe reducirse la duración diaria de la exposición. La reducción de la exposición a los campos magnéticos de ELF se puede lograr mediante una mejor ubicación de la(s) fuente(s) de campos magnéticos (por ejemplo, motores eléctricos en máquinas de coser, convertidores CA/CC), protección y rediseño. Está claro que la reingeniería de productos puede reducir en gran medida la exposición a los campos magnéticos de ELF y posiblemente dar lugar a innovaciones importantes. Se observa que ciertos modelos de automóviles producen campos magnéticos de ELF medios a altos , al igual que los neumáticos radiales con cinturón de acero (Milham et al. , 1999).
 
I. 	INTRODUCCIÓN 
 
Todos los estudios analizados han basado las clasificaciones de exposición utilizando mediciones de campo magnético (CM), no mediciones de campo eléctrico (CE). Analizamos por separado los CM de frecuencia extremadamente baja (ELF, ≤ 60 Hz) y los CM de radiofrecuencia (RF). Además, el análisis se limita principalmente a las investigaciones relacionadas con la exposición a los CM de ELF como un posible factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer (EA), el cáncer de mama femenino (BC) y las posibles vías biológicas que vinculan la exposición a los CM de ELF con la incidencia de EA y BC, por ejemplo, la reducción en la producción de melatonina . 
 
Preocupaciones por la exposición 
 
Las investigaciones epidemiológicas son sensibles a los errores en la evaluación de la exposición y a los errores en la designación de casos y controles. Esto es particularmente cierto para la exposición a MF de ELF y para la clasificación de AD. Con respecto a las exposiciones ocupacionales, todas las matrices de exposición laboral (JEM) se basan en la medición de un número relativamente pequeño de sujetos en cada tipo de trabajo. Sin embargo, se han realizado mediciones extensas para trabajadores de la industria de servicios públicos de electricidad y para costureras. Sin embargo, cabe señalar que el estudio sueco sobre cáncer de mama realizado por Forssén et al. (2005) utilizó solo 5 costureras esencialmente a tiempo parcial para determinar la clasificación de la exposición (Forssén et al.
(2004).
 
La media geométrica de la exposición a los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF ) durante el período de observación se utiliza generalmente para la clasificación. En el caso de las clasificaciones ordinales, los sujetos individuales que desempeñan trabajos con una exposición media a los campos electromagnéticos de baja frecuencia ( ELF ) medida cerca de un valor límite, por ejemplo, entre baja y media o entre media y alta , con frecuencia se clasificarán incorrectamente. Esta clasificación errónea generalmente dará lugar a un sesgo en el riesgo estimado hacia 1, es decir, ningún riesgo.
 
En el caso de exposiciones residenciales, que no incluyen vivir cerca de líneas eléctricas de alta tensión, es necesario tomar mediciones en la residencia actual. Las mediciones se toman generalmente en varias habitaciones en varios lugares, a veces con y sin equipos eléctricos encendidos, pero rara vez (o nunca) con las líneas de agua abiertas. Por lo tanto, se pasan por alto exposiciones individualizadas, por ejemplo, sentarse cerca de una caja de fusibles, estar cerca de uno o más transformadores de CA/CC, usar marcas y modelos específicos de máquinas de coser domésticas, estar cerca de un horno microondas en funcionamiento y una miríada de otras fuentes puntuales. Las residencias anteriores generalmente no están disponibles para realizar mediciones .
En consecuencia, la clasificación de la exposición es problemática para los estudios interesados en el riesgo asociado con la exposición a MF de frecuencia extremadamente baja (ELF) residencial .
 
* A menos que se especifique lo contrario, la exposición “alta” a MF de ELF , tal como se utiliza en este informe, significa una exposición de al menos 10 mG o una exposición intermitente (relativamente frecuente) superior a 100 mG, mientras que la exposición “media” es una exposición promedio de entre 2 y 10 mG o una exposición intermitente (relativamente frecuente) superior a 10 mG. La “exposición a largo plazo” significa una exposición durante un período de años. A menudo, otros investigadores utilizan un punto de corte de alrededor de 2-3 mG, o a veces incluso menos, como un promedio “alto”. Las revisiones de cada estudio presentado aquí detallan el o los puntos de corte específicos utilizados.
 
** 	Además, a menos que se especifique lo contrario, la exposición “alta” a MF de ELF tal como se utiliza en este informe significa una exposición de al menos 10 mG, mientras que exposición significa exposición durante un período de años. **
 
Preocupaciones diagnósticas 
 
La EA es difícil de diagnosticar correctamente. Los no especialistas con frecuencia diagnostican incorrectamente que un paciente tiene EA. Los errores de evaluación de la exposición y de clasificación de casos y controles sesgan el estimador de razón de probabilidades (OR), cuando se basa en la clasificación de la exposición dicotómica, hacia la hipótesis nula. Cuando se basa en tres (3) o más grupos de clasificación, los errores de evaluación de la exposición y de clasificación de casos y controles en los tipos de análisis utilizados probablemente también conduzcan a un sesgo hacia la hipótesis nula.
 
En lo que respecta a la enfermedad de Alzheimer, a menos que el diagnóstico lo hagan expertos, existe una tasa muy alta de falsos positivos. Es decir, los médicos de la comunidad a menudo diagnostican incorrectamente la demencia (en lugar de la depresión, por ejemplo) y son particularmente malos a la hora de determinar el diagnóstico diferencial correcto de la demencia. Se supone simplemente que la mayoría de los sujetos con un diagnóstico de demencia tienen enfermedad de Alzheimer. Esto significa que alrededor del 40% de todos los diagnósticos de enfermedad de Alzheimer realizados por médicos que no son expertos son incorrectos. La información diagnóstica en los certificados de defunción es aún peor. Un error tan grande en la casuística claramente sesga el estimador OR hacia la hipótesis nula. (Muchos casos de enfermedad de Alzheimer no se diagnostican, especialmente la enfermedad de Alzheimer en su etapa temprana. Sin embargo, es probable que esto no conduzca a una tasa de error significativa en la clasificación de los controles).
 
En lo que respecta al cáncer de mama, generalmente se registra el subtipo de cáncer de mama, por ejemplo, receptor de estrógeno positivo (ER+) o negativo (ER-), lo que puede ser muy importante con respecto a la exposición a MF de ELF . Sin embargo, no se han realizado análisis de subgrupos.
 
Por lo tanto, al revisar los estudios publicados, se hace especial hincapié en estos errores o advertencias. Se analizan tanto los estudios que evaluaron las exposiciones ocupacionales como los que evaluaron las exposiciones residenciales. Se han utilizado varios algoritmos para la “ exposición a MF de ELF ”, que también se analizarán. No todos los estudios, datos de exposición y algoritmos de exposición son iguales. valor. 
 
En el caso de la enfermedad de Alzheimer y el cáncer de mama, una posible vía biológica de particular importancia es la regulación negativa de la producción de melatonina como resultado de la exposición prolongada a campos magnéticos de baja frecuencia (ELF ). Esto se analiza en detalle en esta revisión.
 
Una segunda vía biológica posible se relaciona específicamente con la enfermedad de Alzheimer. La exposición prolongada a MF de ELF puede aumentar la producción de beta amiloide (Aβ), tanto en el cerebro como en la periferia. El Aβ, en particular la forma con 42 aminoácidos (Aβ1-42), se considera el principal compuesto neurotóxico que causa la EA. Esta vía fue propuesta por Sobel y Davanipour (1996a). Estudios epidemiológicos recientes han proporcionado cierto grado de confirmación. Se ha propuesto una tercera vía: la inestabilidad genómica. Por lo tanto, la exposición a MF de ELF puede ser un factor de riesgo para la EA a través de posiblemente tres vías biológicas complementarias. (Véase las Secciones III.A. y III.B.)
 
Seguramente se identificarán otras posibles vías biológicas. Por ejemplo, la melatonina interactúa con ciertas citocinas que parecen afectar las respuestas inmunitarias. Esto puede ser relevante para la eliminación temprana de células premalignas o malignas, previniendo así el desarrollo de cánceres de mama o de otros tipos. Sin embargo, las dos vías principales descritas anteriormente se pueden evaluar más fácilmente en estudios humanos, tanto en estudios poblacionales como en ensayos clínicos.
 
También existen varios estudios epidemiológicos sobre la producción de melatonina entre trabajadores con exposición ocupacional prolongada a campos magnéticos y un único estudio de mujeres con exposición residencial alta (en comparación con baja) a campos magnéticos de baja frecuencia. Estos estudios indican en general que la exposición prolongada a campos magnéticos de baja frecuencia puede provocar una menor producción de melatonina.
 
II. 	EXPOSICIÓN A CAMPOS MAGNETICOS DE FUERZA ELF Y ACTIVIDAD Y PRODUCCIÓN DE MELATONINA 
 
A. Producción de melatonina 
 
Conclusión : Se considera que once (11) de los 13 estudios epidemiológicos residenciales y ocupacionales publicados proporcionan evidencia (positiva) de que los altos La exposición a las frecuencias de ELF puede provocar una disminución de la producción de melatonina. Los dos estudios negativos tenían deficiencias importantes que sin duda podrían haber sesgado los resultados. Hay pruebas suficientes para concluir que la exposición prolongada a frecuencias de ELF relativamente altas puede provocar una disminución de la producción de melatonina. No se ha determinado en qué medida las características personales, por ejemplo, los medicamentos, interactúan con la exposición a frecuencias de ELF en la disminución de la producción de melatonina. 
 
Entre el ochenta y cinco por ciento (85%) y el noventa por ciento de la producción de melatonina pineal se produce durante la noche. Los estudios de laboratorio, utilizando campos magnéticos sinusoidales puros en condiciones experimentales, no han encontrado un efecto sobre la producción de melatonina (Graham et al. , 1996, 1997; Brainard et al. , 1999). Sin embargo, varios estudios entre sujetos expuestos crónicamente en entornos laborales y residenciales han encontrado un efecto, mientras que unos pocos no lo han hecho. La falta de un efecto en entornos de laboratorio puede deberse a que la exposición a campos magnéticos de ELF fue demasiado "limpia" o a que la duración de la exposición no fue lo suficientemente larga, por ejemplo, días, semanas, meses.
 
La evidencia indica que la exposición a MF de frecuencias altas y de frecuencias extremadamente bajas puede provocar una disminución de la producción de melatonina. Se desconoce si esta disminución es reversible con el cese de la exposición. Es difícil evaluar el alcance de la disminución. Tampoco es posible identificar la susceptibilidad individual a dicha disminución de la producción de melatonina.
 
La producción de melatonina se mide generalmente utilizando su principal metabolito urinario, la 6-sulfatoximelatonina (aMT6s). La producción total de melatonina durante la noche se calcula mejor utilizando muestras completas de orina durante la noche. La aMT6s ajustada a la creatinina está ligeramente más correlacionada con las estimaciones acumuladas de melatonina obtenidas a partir de muestras de sangre secuenciales durante la noche que la aMT6s sin ajustar (Cook et al. , 2000; Graham et al. , 1998).
 
A continuación se resumen los estudios realizados en humanos en entornos ocupacionales o residenciales que identificaron un efecto.
 
Estudios positivos 
 
· Evaluación en la industria textil finlandesa Como componente de seguimiento de un estudio finlandés sobre la exposición a los MF de ELF entre los trabajadores de las fábricas textiles, se llevó a cabo un pequeño estudio sobre la producción nocturna de melatonina (Juutilainen et al. , 1999). La excreción de aMT6s y la creatinina se midieron utilizando muestras completas de orina durante la noche. Participaron costureras (n=31), otros trabajadores textiles (n=8) y trabajadores externos no expuestos (n=21). Las observaciones se tomaron utilizando recolecciones completas de orina durante la noche desde el jueves por la noche hasta la primera micción de la mañana del viernes y desde la noche del domingo siguiente hasta la primera micción de la mañana del lunes. Hubo muy poca variación entre las observaciones de los dos períodos de tiempo dentro de cada grupo, lo que indica que si hay un efecto de la exposición a los MF de ELF , no desaparece durante el fin de semana, al menos entre las costureras que utilizan máquinas de corriente alterna industriales más antiguas. El nivel promedio de excreción de aMT6s no ajustado de jueves a viernes y el nivel promedio de excreción de aMT6s ajustado por creatinina fueron ambos estadísticamente significativamente más bajos (p < 0,05) entre los trabajadores de la fábrica de ropa en comparación con los controles, incluso después de controlar otros factores asociados con una disminución de los niveles de melatonina: aMT6s ajustado por creatinina - 16,4 frente a 27,4 ng/mg; aMT6s no ajustado - 5,1 frente a 10,0 ng. No hubo indicios de una relación dosis-respuesta entre los trabajadores de la fábrica de ropa.
 
En un estudio de seguimiento, Juutilainen y Kumlin analizaron los mismos datos junto con una dicotomización de una medida de luz nocturna (LAN), obtenida a partir de los ítems del cuestionario del estudio original sobre el uso de una luz en el dormitorio por la noche, luces de la calle fuera de las ventanas del dormitorio y el uso de cortinas que dejan o no filtrar la luz. Hubo una interacción significativa entre la exposición dicotomizada a ELF MF (alta/baja, es decir, casos vs. controles) y LAN (sí/no). aMT6s fue significativamente menor para sujetos con alta ELF MF con o sin LAN. Además, aMT6s fue significativamente menor entre sujetos con alta ELF MF y exposición a LAN versus sujetos con alta ELF MF y sin exposición a LAN. Alternativamente, aMT6s fue esencialmente idéntica para sujetos con baja exposición a ELF MF, independientemente del estado de LAN.
 
· Residencial en el estado de Washington Estudio de exposición a campos magnéticos de ELF y melatonina Se seleccionaron mujeres de 20 a 74 años para un estudio de la relación entre los niveles de campo magnético de 60 Hz en el dormitorio y la producción de melatonina (Kaune et al. , 1997a,b; Davis et al. , 2001a). Se reclutaron aproximadamente 200 mujeres basándose en la información de exposición a campos magnéticos de un estudio de casos y controles de cáncer de mama (PI: S Davis). Se buscaron alrededor de 100 mujeres cuyos dormitorios estaban en el extremo superior del nivel de campo magnético en el estudio original y alrededor de 100 que estaban en el extremo inferior. También se obtuvieron mediciones concurrentes de luz nocturna en los dormitorios de estas mujeres utilizando un sistema EMDEX II especialmente modificado. Los niveles medios de campo magnético en los dos grupos diferían en menos de 1 mG. Por lo tanto, en comparación con las exposiciones a campos magnéticos de ELF en muchas ocupaciones, las mujeres tenían niveles de campos magnéticos de ELF bastante bajos.
Sin embargo, hubo una asociación inversa entre los niveles de campo magnético en el dormitorio y los niveles de aMT6 urinarios ajustados por los niveles de creatinina en la misma noche, después de ajustar por época del año, edad, consumo de alcohol y uso de medicamentos. La asociación fue más fuerte en aquellas épocas del año con la mayor duración de la luz del día y en mujeres que estaban usando medicamentos que se esperaba que atenuaran la producción de melatonina.
por ejemplo, bloqueadores de los canales beta y de calcio y fármacos psicotrópicos.
 
· Ensayo cruzado de DUENDE Exposición a MF por la noche y producción de melatonina Davis et al. (2006) llevaron a cabo un ensayo cruzado aleatorio entre 115 mujeres premenopáusicas con períodos regulares entre 25 y 35 días de diferencia, un índice de masa corporal entre 18 y 30 kg/m2 , que no habían usado anticonceptivos hormonales u otras hormonas durante al menos 30 días antes del período de estudio, sin antecedentes de cáncer de mama, sin antecedentes de quimioterapia o terapia con tamoxifeno, no haber estado embarazada o amamantando durante el año anterior, no trabajar en turnos nocturnos, no tomar melatonina suplementaria, fitoestrógenos o isoflavonas y no comer más de 5 porciones de alimentos a base de soja en una semana. La exposición a MF ELF o la exposición simulada fue durante 5 días consecutivos. Una mitad aleatoria de estas mujeres recibió exposición a MF ELF y luego exposición simulada un mes después. La otra mitad aleatoria tuvo las exposiciones invertidas. La ovulación se determinó en el primer, segundo y tercer mes. La exposición inicial ( ELF MF o simulada) se produjo en el segundo mes durante los días 3-7 posteriores a la ovulación. La segunda exposición (simulada o ELF MF) se produjo durante los mismos días del tercer mes. Se utilizó la base de carga de un cepillo de dientes eléctrico que producía un campo magnético constante. Se colocó debajo de la cama de la sujeto a la altura de la cabeza para que la cabeza de la sujeto recibiera una exposición de 5-10 mG por encima de la línea base. Se recogieron muestras completas de orina durante la noche en la noche de la última exposición ( ELF MF o simulada) en cada uno de los dos períodos de exposición. Hubo 2 sujetos que no ovularon durante ninguno de los meses de exposición y 13 que no ovularon en uno de los dos meses. Se realizó un ajuste estadístico por edad, horas de oscuridad, índice de masa corporal, uso de medicamentos, cualquier consumo de alcohol y número de bebidas alcohólicas consumidas. Debido a que cada sujeto era su propio control, estos ajustes probablemente no afectaron mucho las estimaciones puntuales. Se realizó un análisis de regresión. El intervalo de confianza (IC) del 95% de la pendiente de regresión fue [-3,0 – +0,7] para todos los sujetos y [-4,1 – -0,2] cuando se eliminaron del análisis los 15 sujetos con violaciones “menores” del protocolo. Estas violaciones fueron (a) más de 40 días entre las dos evaluaciones, (b) recolecciones de orina no en el mismo día posterior a la ovulación y (c) período menstrual iniciado temprano. Solo (b) parece ser realmente relevante porque estos sujetos podrían haber tenido una menor exposición a MF de ELF . Sin embargo, esta información no se proporciona. Se realizaron análisis separados para “usuarios de medicación” (n = 14) y no usuarios (n = 101). La estimación puntual de la pendiente para los usuarios fue numéricamente menor (-3,1) que para los no usuarios (-1,0). Los autores afirman que el estudio “encontró que la exposición nocturna a campos magnéticos de 60 Hz de 5 a 10 mG mayores que los niveles ambientales en el dormitorio está asociada con concentraciones urinarias reducidas de (aMT6s)”. Cabe señalar que el valor p de la estimación de la pendiente en el análisis primario (todos los participantes) fue mayor que 0,05. Sin embargo, el IC del 95 %, [-3,0 – +0,7], fue bastante desequilibrado, siendo 0 mucho más cercano al extremo superior del IC que al extremo inferior. Además, el IC del 95 %, cuando se eliminan los 15 sujetos con violaciones menores del protocolo, es totalmente inferior a 0, y por lo tanto la estimación puntual es estadísticamente significativa en el nivel de 0,05. Los autores también afirman lo siguiente: “(e)l efecto más pronunciado de la exposición al campo magnético sobre los niveles de melatonina observado en los usuarios de medicamentos y en aquellos con un ciclo anovulatorio sugiere {sic} que los individuos que ya tienen niveles reducidos de melatonina pueden ser más susceptibles a los efectos de la exposición al campo magnético en una mayor disminución de los niveles de melatonina”. La justificación de esta afirmación no se basa en pruebas estadísticas.
 
· líneas de alta tensión residenciales, exposición a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF ) y aMT6 en la ciudad de Quebec 
Levallois et al. (2001) evaluaron aMT6 entre 221 mujeres que vivían cerca de líneas eléctricas de 735 kV.
En comparación con 195 mujeres de la misma edad que viven lejos de esas líneas, los sujetos utilizaron dosímetros de campo magnético durante 36 horas consecutivas para medir su ELF real. Exposición a MF. La media geométrica de la exposición a MF de ELF durante 24 horas fue de 3,3 mG entre las mujeres que vivían cerca de una línea de alta tensión y de 1,3 mG entre las que no vivían cerca de una línea de alta tensión. De manera similar, la media geométrica de la exposición durante el sueño fue de 2,9 mG frente a 0,8 mG para los dos grupos. No se identificó ningún efecto directo de la exposición a MF de ELF sobre los aMT6 ajustados por creatinina. Sin embargo, vivir cerca de una línea de alta tensión y la exposición a MF de ELF interactuaron con la edad y el índice de masa corporal (IMC; kg/m2 ) . Vivir cerca de una línea de alta tensión se asoció con una disminución significativa de los aMT6 ajustados por creatinina entre los sujetos de mayor edad y los sujetos con un IMC más alto. Hubo disminuciones significativas similares relacionadas con la edad y el IMC para las mujeres en el cuartil más bajo frente al cuartil más alto. Todos los análisis se ajustaron por edad, IMC, consumo de alcohol en las 24 horas anteriores, uso de medicamentos en las 24 horas anteriores, luz nocturna y educación.
 
· Evaluación en la industria de servicios eléctricos Burch et al. (1996, 1998, 1999, 2000, 2002) han informado sobre la asociación entre los niveles de exposición a campos magnéticos de ELF durante el día en el trabajo, la exposición a campos magnéticos de ELF fuera del trabajo y la excreción de aMT6 totales durante la noche y el día entre los trabajadores de servicios eléctricos en varios estudios. Estos estudios se encuentran entre los más grandes que evalúan las relaciones entre la exposición a campos magnéticos de ELF y la producción de melatonina en humanos, y son los únicos estudios que utilizan el monitoreo de la exposición personal tanto a campos magnéticos de ELF como a la luz ambiental con un diseño de medidas repetidas.
 
· En su resumen de 1996, se realizaron análisis para 35 de 142 trabajadores de servicios públicos de electricidad inscritos en un estudio más amplio. La exposición a ELF MF se evaluó de forma continua a intervalos de 15 segundos durante tres períodos de 24 horas, con registros mantenidos para identificar el trabajo, el sueño y otros períodos de tiempo no laborales. La intensidad de la luz ambiental también se midió individualmente. Se recogieron muestras completas de orina durante la noche y muestras de orina puntuales posteriores al trabajo en los mismos momentos durante los 3 días. Hubo relaciones inversas estadísticamente significativas entre los niveles nocturnos de aMT6s y la exposición media de ELF MF en tiempo de trabajo transformada en logaritmo (p = 0,013), la exposición media geométrica de ELF MF en tiempo de trabajo (p = 0,024) y la exposición acumulada de ELF MF en tiempo de trabajo (p = 0,008). Sin embargo, no hubo asociación entre el tiempo de sueño y otros niveles de exposición a ELF MF y los niveles de aMT6s durante el día o la noche, aunque los niveles promedio acumulativos de ELF MF fueron solo ligeramente más altos durante el trabajo: 18,3 mG-horas (trabajo); 13,1 mG-horas (fuera del trabajo); 12,6 mG-horas (sueño).
 
· se presentaron resultados adicionales relacionados con la excreción urinaria nocturna de aMT6 en relación con la exposición a MF de ELF , utilizando a los 142 trabajadores de la empresa eléctrica. Las métricas de exposición a MF de ELF fueron la intensidad media geométrica, una métrica de tasa de cambio (RCM) y la métrica de tasa de cambio estandarizada (RCMS). La RC se utilizó como una medida de intermitencia, mientras que la RCMS se utilizó como una medida de la estabilidad temporal de las exposiciones personales a MF de ELF registradas en serie. Se realizaron ajustes estadísticos por edad, mes y exposición personal a la luz ambiental. La intensidad media de exposición a MF de ELF de 24 horas , la RCM y la RCMS no se asociaron ni con los aMT6 nocturnos ni con los aMT6 ajustados a la creatinina. Sin embargo, hubo una relación inversa entre la RCMS residencial y los aMT6 nocturnos. La interacción entre la intensidad residencial y el RCMS se asoció inversamente con la excreción urinaria total nocturna de aMT6s y con la excreción nocturna de aMT6s ajustada a la creatinina. Hubo una reducción “modesta” en los aMT6s nocturnos con exposiciones a MF ELF más estables temporalmente en el trabajo. El efecto en los aMT6s nocturnos fue mayor cuando se combinaron las exposiciones a RCMS residenciales y en el lugar de trabajo. Los autores concluyeron que su estudio proporciona evidencia de que la exposición a MF ELF temporalmente estable (es decir, RCMS más bajo) está asociada con niveles reducidos de aMT6s urinarios nocturnos. Dada la fuerte correlación entre los niveles acumulados de melatonina sérica nocturna y los niveles de aMT6s urinarios totales nocturnos y ajustados a la creatinina, estos resultados indican una reducción en la producción de melatonina nocturna.
 
· En su estudio de 1999, se analizaron más a fondo los datos de los mismos 142 trabajadores de servicios públicos de electricidad. Se evaluó la exposición personal a la media geométrica del lugar de trabajo y al RCMS para determinar su efecto sobre las mediciones de aMT6s urinarias posteriores al trabajo. No se encontró asociación entre los aMT6s ajustados por creatinina y la media geométrica de la exposición a MF ELF, antes o después del ajuste por edad, mes calendario y exposición a la luz. Sin embargo, la estabilidad temporal de MF ELF se asoció con una reducción estadísticamente significativa en las concentraciones medias ajustadas de aMT6s posteriores al trabajo en el segundo (p = 0,02) y tercer (p = 0,03) día de observación. La exposición a la luz modificó el efecto de la exposición a MF ELF . En general, hubo una interacción significativa (p = 0,02) entre el RCMS y la exposición a la luz ambiental. Las reducciones en los niveles de aMT6s posteriores al trabajo se asociaron con exposiciones a MF ELF temporalmente estables entre los trabajadores en el cuartil más bajo de exposición a la luz ambiental (principalmente trabajadores de oficina), mientras que no hubo efecto RCMS entre los trabajadores con exposición a la luz ambiental intermedia o elevada.
 
· En su estudio de 2000, Burch et al. examinaron los niveles de aMT6s en una población completamente diferente de 149 trabajadores eléctricos, 60 en subestaciones, 50 en entornos trifásicos y 39 en otros trabajos, utilizando la misma estrategia de recopilación de datos que se utilizó en el estudio anterior, pero con la caracterización adicional de entornos de trabajo específicos. La justificación de este estudio se basó en observaciones previas en animales de experimentación que sugerían que la polarización de campo no lineal era crítica en la reducción de la producción de melatonina. Se esperaba que estos tipos de campos estuvieran presentes dentro de las subestaciones y en las proximidades de los conductores eléctricos trifásicos. Se seleccionaron otros conductores (monofásicos, polarización lineal) como condición de control porque no se habían asociado previamente con una alteración de la producción de melatonina en estudios con animales de laboratorio. Por lo tanto, los trabajadores participantes registraron los tiempos que pasaron en estos entornos durante el período de recopilación de datos de 3 días. Se realizaron comparaciones por separado para los sujetos que trabajaban en subestaciones o entornos trifásicos, o entre aquellos que trabajaban en entornos monofásicos. Los niveles medios ajustados de aMT6s se compararon estadísticamente entre los trabajadores en los terciles más bajos y más altos de exposición a MF de ELF , utilizando la media geométrica o las mediciones de RCMS. Entre los trabajadores en una subestación o en un entorno trifásico durante más de 2 horas, los aMT6s nocturnos disminuyeron un 43% (p = 0,03) cuando los terciles se basaron en la exposición a la media geométrica y disminuyeron un 42% (p = 0,01) cuando los terciles se basaron en RCMS. Con los terciles de RCMS, la excreción total de aMT6s durante la noche también disminuyó un 42% (p = 0,03) y los aMT6s ajustados por creatinina después del trabajo disminuyeron un 49% (p = 0,02). Con los terciles de media geométrica, la excreción total de aMT6s durante la noche disminuyó un 39% y los aMT6s ajustados por creatinina después del trabajo disminuyeron un 34%. Sin embargo, ninguna de estas disminuciones fue estadísticamente significativa. No se observaron efectos relacionados con la MF de ELF entre los trabajadores que pasaron menos de 2 horas en entornos de subestaciones/trifásicos. De manera similar, no se observó ninguna reducción en los niveles de aMT6s entre los trabajadores en entornos monofásicos.
 
· En 2002, Burch et al. estudiaron dos cohortes consecutivas de trabajadores de servicios eléctricos utilizando la misma estrategia de recolección de datos para evaluar los efectos del uso de teléfonos celulares y la exposición personal a MF de ELF de 60 Hz en la excreción de aMT6s. Los tamaños de muestra fueron 149 para la cohorte 1 (del estudio de 2000) y 77 para la cohorte 2. Se obtuvieron muestras totales de orina durante la noche y después del trabajo y el uso de teléfonos celulares en el lugar de trabajo autoinformado durante tres (3) días laborales consecutivos. También se midieron la exposición a MF de ELF y a la luz ambiental con dosímetros personales especialmente adaptados. El resultado de interés fue la producción de melatonina medida por aMT6s. El punto de corte para el uso alto versus bajo del teléfono celular fue de 25 minutos por día. Solo se informaron 5 días-trabajador de uso de teléfono celular más de 25 minutos en la cohorte 1 frente a 13 días-trabajador en la cohorte 2. No se encontraron diferencias en la producción de aMT6s en la cohorte 1. Sin embargo, para la cohorte 2 hubo tendencias lineales significativas de disminución de aMT6s durante la noche y niveles de aMT6s ajustados por creatinina con el aumento del uso del teléfono celular. También hubo una tendencia creciente marginalmente significativa en aMT6s ajustados por creatinina después del trabajo con el aumento del uso del teléfono celular. Finalmente, hubo un efecto combinado del uso del teléfono celular y la exposición a MF ELF en la excreción de aMT6s: entre los trabajadores en el tercil más alto de exposición a MF ELF, aquellos que usaron un teléfono celular durante más de 10 minutos tuvieron los niveles más bajos de aMT6s durante la noche y aMT6s ajustados por creatinina en comparación con aquellos con menor exposición a MF ELF o uso del teléfono celular. Todos los análisis utilizaron un método de medidas repetidas y se ajustaron por edad, mes de participación y exposición a la luz.
 
· Estudio de trabajadores ferroviarios suizos Pfluger y Minder (1996) estudiaron a 66 ingenieros ferroviarios que operaban locomotoras eléctricas de 16,7 Hz y 42 "controles". La exposición media a ELF MF en el tórax para los ingenieros fue superior a 150 mG y aproximadamente 10 mG para los controles. Por lo tanto, la mayoría de los controles también tuvieron una alta exposición a ELF MF, ciertamente en comparación con las exposiciones residenciales y la mayoría de las ocupaciones a ELF MF. Se utilizaron muestras de orina de la mañana y de la tarde (después del trabajo) para medir aMT6s. Los valores de aMT6s por la noche fueron significativamente más bajos después de los períodos de trabajo (turnos tempranos, normales o tardíos) en comparación con los períodos de ocio para los ingenieros, pero no para los controles. Además, las muestras de la mañana no difirieron entre las mañanas de ocio y de trabajo. Esto indica que hubo al menos algo de recuperación de las exposiciones a ELF MF en el tiempo de trabajo. Los valores de aMT6s por la noche no difirieron entre el tiempo de trabajo y el tiempo de ocio para los ingenieros o los controles. Sin embargo, se observó un repunte de los niveles de aMT6 matutinos entre el período de trabajo y el período de ocio. Pfluger y Minder no informaron los resultados de una comparación de los niveles de aMT6 nocturnos entre los ingenieros y los controles.
 
· Estudios sobre pantallas de video Las pantallas de video sin panel, por ejemplo, los monitores de computadora, producen una exposición significativa a frecuencias de campo de muy baja frecuencia (FEB ) a pesar de las mejoras que se han producido durante la última década. Arnetz y Berg (1996) estudiaron a 47 trabajadores de oficina suecos que utilizaban pantallas de video (PVD) en su trabajo en la década de 1980. Los niveles de melatonina circulante disminuyeron significativamente durante el trabajo, pero no durante un día de "ocio" en el mismo entorno.
No se observó producción de melatonina durante la noche. En 2003, Santini et al. realizaron un estudio similar, pero bastante pequeño, de 13 jóvenes trabajadoras de oficina, 6 de las cuales trabajaban al menos 4 horas al día frente a una pantalla de video. Se utilizaron muestras de orina de la noche para medir aMT6s. Los valores de aMT6s de los trabajadores expuestos fueron un 54% más bajos (p < 0,01) en comparación con los trabajadores no expuestos.
 
Estudios negativos 
 
· Estudio italiano de trabajadores Gobba et al. (2006) reclutaron a 59 trabajadores, 55,9% de los cuales eran mujeres, para un estudio de producción de melatonina y exposición a MF de ELF . En realidad, se reclutaron más trabajadores, pero solo se analizaron muestras de orina de aquellos sujetos que no se levantaron a orinar durante el tiempo de sueño. La aMT6s ajustada a la creatinina se midió utilizando una muestra de orina del viernes por la mañana y la muestra de orina del lunes por la mañana siguiente. La edad media fue de 44,4 años (desviación estándar, 9,2). La exposición durante el tiempo de trabajo se midió durante un período de tres días. El logaritmo del promedio ponderado en el tiempo (TWA) y el porcentaje de tiempo por encima de 2 mG se utilizaron como medidas de exposición. 2 mG fue el punto de corte entre la exposición baja y alta. El 52,5% estaban en el grupo de baja exposición; un porcentaje mayor de hombres que de mujeres estaban en el grupo de baja exposición. Las ocupaciones incluyeron producción de ropa (n=26), empresas de servicios públicos (14), profesores (6), industria de ingeniería (5) y otros (8). No hubo diferencias significativas en los valores de aMT6s ajustados por creatinina según el logaritmo del TWA o el porcentaje de observaciones por encima de 2 mG.
 
· ocupacional a campos magnéticos de ELF entre 30 sujetos masculinos en Francia Touitou et al. (2003) estudiaron a 15 hombres expuestos a campos magnéticos de ELF ocupacionales durante entre 1 y 20 años y a 15 controles de la misma edad. Todos los sujetos no padecían enfermedades agudas o crónicas, tenían hábitos de sueño regulares, no trabajaban de noche, no habían realizado vuelos transmeridianos en avión durante los 2 meses anteriores, no consumían drogas, no fumaban y consumían alcohol y café en cantidades moderadas. Además, no utilizaron afeitadoras eléctricas ni secadores de pelo durante el estudio ni en las 24 horas anteriores a la toma de muestras de sangre. Los 15 hombres expuestos a campos magnéticos de ELF trabajaban en subestaciones eléctricas de alto voltaje. También vivían cerca de subestaciones. Ninguno de los controles tenía una ocupación asociada con la exposición a campos magnéticos de ELF . Los sujetos expuestos tuvieron una exposición media de 6,4 mG durante el trabajo y 8,2 mG en otros momentos. Para los sujetos de control, la exposición media fue de 0,04 mG, tanto durante el día como en otros momentos. Se tomaron muestras de sangre cada hora, desde las 20:00 hasta las 8:00 horas, de forma estándar. Se recogió toda la orina entre estos momentos. Se midió la concentración de melatonina (pg/ml) en cada muestra de sangre. El estudio se realizó en otoño. Las curvas de concentración de melatonina en sangre durante 12 horas para los sujetos expuestos y no expuestos son casi idénticas. Los niveles de aMT6s ajustados a la creatinina también son casi idénticos. No se realizaron análisis en función del tiempo de permanencia en la profesión.
 
B. Actividad de la melatonina y ELF MF 
 
Conclusión : Una nueva investigación indica que la exposición a MF ELF, in vitro, puede disminuir significativamente la actividad de la melatonina a través de efectos sobre MT1, un importante receptor de melatonina.
 
Girgert et al. (2010) estudiaron los efectos de la exposición a 12 mG de MF ELF de 50 Hz en la transducción de señales de MT1 en células MCF-7 parentales y células MCF-7 transfectadas con el gen MT1. MT1 es un receptor de melatonina de alta afinidad y es responsable de muchas de las actividades de la melatonina. 12 mG es una exposición experimentada por personas en muchas ocupaciones, por ejemplo, costureras y soldadores. La melatonina, como se analiza en este capítulo, tiene muchas propiedades importantes relacionadas con la prevención y el crecimiento del cáncer, en particular el cáncer de mama, y con el retraso o la prevención de la EA. Para las pruebas de proliferación, las células MT1-negativas y las transfectadas con MT1 se colocaron en un medio con y sin una solución de estradiol; las concentraciones de estradiol variaron de 10 -12 a 10 -10 moles. Se utilizaron 4x10 -9 moles de melatonina en una serie paralela de concentraciones de estradiol para evaluar el efecto de la melatonina. Los ensayos de proliferación celular demostraron que (i) la melatonina inhibía el crecimiento celular y (ii) la exposición a 12 mG de ELF MF casi eliminaba el efecto de la melatonina sobre el crecimiento celular. Además, el efecto inhibidor del crecimiento de la melatonina fue más prominente en las células MCF transfectadas con el receptor MT1 que en las células que no fueron transfectadas.
 
Girgert et al. (2010) señalan que varios estudios diseñados para evaluar los efectos de la melatonina en células de cáncer de mama dieron resultados negativos. Midieron los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) producidos por varias incubadoras de células y encontraron que varias generaban aproximadamente 12 mG. Sugieren que los resultados negativos pueden deberse al uso de incubadoras que producen estos campos relativamente altos.
 
 
III. ENFERMEDAD DE ALZHEIMER 
 
A. Posibles vías biológicas de la exposición a los MF de ELF a la enfermedad de Alzheimer
 
A.1. Sobreproducción de beta amiloide periférica causada por Exposición a ELF MF 
 
Conclusión : Ahora hay evidencia de que (i) los niveles altos de beta amiloide periférico son un factor de riesgo para la EA y (ii) los niveles medios a altos de beta amiloide periférico son un factor de riesgo para la EA. La exposición a MF de ELF puede aumentar la beta amiloide periférica. Los niveles elevados de beta amiloide en el cerebro también son un factor de riesgo para la EA y los niveles de beta amiloide de medios a altos también son un factor de riesgo para la EA. La exposición a ELF MF de las células cerebrales probablemente también aumenta la producción de beta amiloide de estas células. 
 
Sobel y Davanipour (1996a) han publicado una hipótesis biológicamente plausible que relaciona la exposición a MF de ELF con la enfermedad de Alzheimer, basándose en el trabajo no relacionado de muchos investigadores en varios campos diferentes. El proceso hipotético implica un aumento de la producción periférica o cerebral de beta amiloide (Aβ) como resultado de la exposición a MF de ELF y el posterior transporte de Aβ periférico a través de la barrera hematoencefálica. La Figura 1 ofrece un esquema de la hipótesis. Cada paso de la vía propuesta está respaldado por estudios in vitro .
 
Se han identificado dos versiones de la proteína beta amiloide. Son idénticas, excepto que una es más larga, de 42 frente a 40 aminoácidos. Estas se especifican, respectivamente, como Aβ1-42 y Aβ1-40. Se considera que Aβ1-42 es la más neurotóxica de las dos.
 
Esta hipótesis aún no ha sido completamente comprobada. Sin embargo, dos estudios recientes realizados en sujetos de edad avanzada y trabajadores eléctricos, respectivamente, han proporcionado un importante respaldo inicial. Los artículos de Mayeux et al . (1999, 2003) demuestran que los niveles más elevados de Aβ1-42 periférico son un factor de riesgo para la EA.
El artículo de Noonal et al. (2002a) demuestra que la exposición a MF de frecuencia muy baja puede aumentar los niveles periféricos de Aβ1-42 y que los niveles sanguíneos contemporáneos de melatonina están inversamente asociados con los niveles periféricos de Aβ1-42.
 
 Mayeux et al. (1999, 2003, 2011 ) realizaron un estudio longitudinal basado en la población de
1-42 en sangre periférica eran un factor pronóstico del desarrollo posterior de la enfermedad de Alzheimer. El artículo de 2003 contaba con un período de seguimiento más prolongado y 282 sujetos adicionales (169 frente a 451).
 
En el primer artículo, 105 sujetos, cognitivamente normales al inicio, fueron seguidos durante un promedio de 3,6 años. La edad media al inicio fue de 74,3 +/- 5,3 años. Sesenta y cuatro (64) sujetos desarrollaron EA. La Tabla 1 proporciona las medias iniciales y de seguimiento para la edad, la educación, Aβ 142 , Aβ 1-40 y la razón Aβ 1-42 / Aβ 1-40 . Los sujetos que desarrollaron EA eran mayores al inicio, tenían casi dos años menos de educación y mayores Aβ 1-42 , Aβ 1-40 y Aβ 1-42 /Aβ 140 . Todas las diferencias medias fueron significativas en el nivel p = 0,001, excepto la razón, que fue significativa en el nivel p = 0,05.
 
Para Aβ 1-42 , el OR para EA, basado en los valores reales de Aβ 1-42 , fue 1,0114, p = 0,006. Así, por ejemplo, el OR para un individuo con un valor de Aβ 1-42 10 pg/ml por encima del punto de corte para el 1.er Se estima que el cuartil (24,6 pg/ml) es (1,0114) 10 = 1,12, un aumento del 12%; para un individuo con un valor de Aβ 1-42 40 puntos por encima de este punto de corte, el aumento estimado del riesgo es del 57%. Un análisis similar para Aβ 1-40 no arrojó un resultado significativo.
 
Los sujetos se dividieron en cuartiles según sus valores de Aβ 1-42 . Para Aβ 1-42 hubo una tendencia altamente significativa (p = 0,004) entre los cuartiles. Los odds ratios (OR) ajustados para el segundo – 4º Los cuartiles fueron 2,9, 3,6 y 4,0, utilizando regresión logística. Los dos últimos fueron estadísticamente significativos al nivel de 0,05. Los rangos para el 3.er y 4º Los cuartiles fueron 45,9 – 85,0 pg/ml y > 85,0 pg/ml, respectivamente. Para el 2.º cuartil, no se proporcionó el nivel de significancia del OR; sin embargo, el intervalo de confianza (IC) del 95% fue [0,9 – 6,8]. Quizás porque el análisis por unidad no fue significativo para Aβ 1-40 , no se informó un análisis utilizando cuartiles.
 
En el segundo artículo (Mayeux et al ., 2003), el seguimiento de los pacientes fue de hasta 10 años y hubo 451 pacientes que eran cognitivamente normales al inicio, frente a 169 en el artículo inicial. La Tabla 2 contiene la misma información para este estudio que se proporciona en la Tabla 1 para el estudio inicial. Ochenta y seis (86) de los 451 sujetos desarrollaron EA. Presumiblemente, los sujetos adicionales se habían sometido a una prueba de beta amiloide periférica después de la presentación del artículo original. Nuevamente, los valores de Aβ 1-42 se dividieron en cuartiles, según los 451 sujetos que eran cognitivamente normales en su último seguimiento. Las estimaciones de riesgo relativo (RR) ajustadas para el segundo – 4º Los cuartiles fueron 1,3, 1,9 y 2,4, utilizando el análisis de supervivencia de Cox. Los dos últimos fueron estadísticamente significativos en los niveles de 0,05 y 0,006, respectivamente. Los rangos para el 3.er y 4º Los cuartiles fueron 60,2 – 84,15 pg/ml y ≥ 84,15 pg/ml, respectivamente. Para los 2 En el segundo cuartil, nuevamente no se proporcionó el nivel de significancia del OR; sin embargo, el 95%
El intervalo de confianza (IC) fue [0,6 – 2,1].
 
Los niveles medios de Aβ 1-40 , Aβ 1-42 y Aβ 1-42 /Aβ 1-40 al inicio del estudio en el segundo estudio fueron 133,9 pg/ml, 62,2 pg/ml y 0,50. En el estudio inicial, las cifras comparables fueron 120,5 pg/ml, 63,2 pg/ml y 0,57. Las medias de Aβ 1-42 y Aβ 1-42 /Aβ 1-40 son bastante similares en los dos estudios. Sin embargo, las medias de Aβ 1-40 son bastante diferentes, por lo que es muy probable que hubiera varios sujetos que no estaban en el informe inicial y que tenían análisis de Aβ 1-40 que eran muy altos. Estos sujetos estaban evidentemente casi todos en el grupo cognitivamente normal. Esto se debe a que en los grupos con EA, las medias de Aβ 1-40 fueron 134,7 y 136,2 pg/ml. Sin embargo, en el grupo cognitivamente normal, las medias fueron 111,8 y 133,3 pg/ml. Por lo tanto, los 260 sujetos adicionales que no desarrollaron EA (365-105=260) tuvieron una media de Aβ 1-40 de 142,0 pg/ml. Una diferencia tan grande no se explica en el artículo de Mayeux et al . (2003).
 
Mayeux et al . (1999) comentan que “es poco probable que la deposición cerebral de Aβ 1-42 resulte directamente de un aumento de Aβ 1-42 plasmático ”. Sin embargo, los estudios de Zlokovic y colegas proporcionan una base para concluir que, de hecho, es probable que el Aβ 1-42 periférico cruce la barrera hematoencefálica, tal vez acompañado por la apolipoproteína E (ApoE), particularmente la isoforma ε4 (ver Sobel & Davanipour, 1996a). Actualmente, se desconocen las cantidades relativas de Aβ 1-42 o Aβ 1-40 periférico y cerebral que se agregan.
 
Sin embargo, dos técnicas de tomografía por emisión de positrones recientemente desarrolladas brindan la capacidad de investigar las cantidades relativas en humanos (Klunk et al. , 2004; Ziolko et al ., 2006; Small et al ., 2006). También es sencillo utilizar beta amiloide marcado para determinar la velocidad a la que se transporta beta amiloide periférico al cerebro, al menos en modelos animales y quizás también en humanos.
 
En 2011, Mayeux y Schupf analizaron más a fondo sus hallazgos y los de otros investigadores, así como su hipótesis de que un nivel elevado de Aβ 1-42 en sangre es un factor de riesgo para la aparición tardía de la enfermedad de Alzheimer, pero que los niveles de Aβ 1-42 en sangre disminuyen con el avance de la demencia. De manera similar, los niveles de Aβ 1-40 en sangre también pueden disminuir con la progresión de la enfermedad.
 
· Schupf et al. (2008) estudiaron una muestra de 1021 sujetos no dementes de al menos 65 años de edad al inicio del estudio. Se analizaron los niveles plasmáticos de Aβ 1-42 y Aβ 1-40 al inicio del estudio. Ciento cuatro sujetos (104; 10,2 %) desarrollaron EA en un plazo de 4,6 años. Un nivel plasmático más alto de Aβ 1-42 al inicio del estudio se asoció con un aumento de tres veces en el riesgo de EA. Por otro lado, el desarrollo de EA se asoció con una disminución significativa del Aβ 1-42 plasmático y una disminución de la relación Aβ 1-42 /Aβ 1-40 a medida que avanzaba la demencia.
· Cosentino et al. (2010) estudiaron una muestra de 880 sujetos, de 65 años o más y libres de demencia en la primera de dos mediciones plasmáticas de Aβ. Los niveles plasmáticos basales altos tanto para Aβ 1-42 como para
Los niveles de Aβ 1-40 y Aβ 1-42 decrecientes o estables se asociaron con un deterioro más rápido en múltiples áreas cognitivas.
· Schupf et al. (2010) estudiaron la relación entre los niveles plasmáticos de Aβ 1-42 y Aβ 1-40 y la aparición de demencia entre una cohorte comunitaria de 225 adultos con síndrome de Down, libres de demencia al inicio. Sesenta y uno (61, 27,1%) desarrollaron EA durante el seguimiento. La duración media del seguimiento fue de 4,1 años. El aumento de Aβ 1-40 plasmático, la disminución de Aβ 1-42 plasmático y la disminución de los niveles de Aβ 1-42 /Aβ 1-40 se asociaron significativamente con el desarrollo de demencia. Este estudio fue una extensión del tiempo de seguimiento de un estudio anterior (Schupf et al., 2007).
· Devanand et al. (2011) estudiaron un pequeño número de pacientes (n=20) con deterioro cognitivo leve amnésico (DCL), un presagio del desarrollo de la EA en la mayoría de los casos, y 19 controles cognitivamente normales. Se analizaron los niveles plasmáticos de Aβ 1-42 y Aβ 1-40 . Además, las exploraciones PET determinaron la unión del compuesto B de Pittsburgh (PiB) en varias ubicaciones cerebrales y en el cerebro total. La relación plasmática Aβ 1-42 /Aβ 1-40 disminuyó en el
Pacientes con deterioro cognitivo leve en comparación con los controles, pero Aβ 1-42 y Aβ 1-40 no difirieron entre los dos grupos. Los niveles de unión de PiB fueron significativamente más altos en las áreas cingulada y parietal del cerebro y en todo el cerebro entre los pacientes con deterioro cognitivo leve en comparación con los controles. Sin embargo, en la corteza prefrontal y el giro parahipocampal las diferencias fueron solo marginalmente significativas, pero el tamaño de la muestra fue relativamente pequeño. Los niveles bajos de Aβ 142 /Aβ 1-42 y Aβ 1-40 se asociaron con una alta unión de PiB en el cíngulo, parietal y en el cerebro total, utilizando análisis de regresión que incluyeron edad, género y puntajes de pruebas cognitivas.
· Para completar, presentamos los resultados de un metanálisis realizado por Song et al. (2011) de 12 estudios transversales y 7 longitudinales sobre los niveles plasmáticos de Aβ 1-42 y Aβ 1-40 relacionados con la EA. Los resultados fueron los siguientes:
· Estudios longitudinales: los sujetos cognitivamente normales que desarrollaron EA tenían concentraciones plasmáticas basales más altas de Aβ 1-42 y Aβ 1-40 (p = 0,0001 y 0,006, respectivamente), pero un aumento no significativo de Aβ 1-42 /Aβ 1-40 (p = 0,10).
· Estudios transversales: los pacientes con EA presentaron concentraciones plasmáticas de Aβ 1-42 ligeramente inferiores (p=0,08) . Los niveles de Aβ 1-40 no fueron significativamente diferentes (p=0,69).
 
· Noonan et al. (2002a) examinaron a 60 trabajadores de empresas eléctricas para estudiar la relación entre la exposición a los MF de ELF medida durante la jornada laboral y los niveles séricos de Aβ 1-42 y Aβ 1-40 (transformados por raíz cuadrada). La exposición a los MF de ELF se determinó individualmente usando un dosímetro en la cintura durante el horario de trabajo. Se obtuvieron muestras de sangre entre las 2:50 p. m. y las 4:50 p. m. Los hallazgos principales fueron los siguientes:
i. hubo una asociación inversa entre el trabajo físico y los niveles de Aβ; ii. hubo una tendencia aparente a que los niveles de Aβ 1-42 , Aβ 1-40 y Aβ 1-42 /Aβ 1-40 fueran más altos cuanto mayor es la exposición al campo magnético (no se proporcionó información significativa); y
iii. las diferencias (Tabla 3) en los niveles de Aβ entre las categorías de exposición más altas (≥ 2 miliGauss (mG), n = 7) y más bajas (< 0,5 mG, n = 20) fueron 156 frente a 125 pg/ml (p = 0,10) para Aβ 1-40 , 262 frente a 136 pg/m (p = 0,14) para Aβ 1-42 , y 1,46 frente a 1,03 para Aβ 142 /Aβ 1-40 (significación no proporcionada).
Hubo un aumento del 93% en Aβ 1-42 , un aumento del 25% en Aβ 1-40 y un aumento del 42% en la relación Aβ 1-42 /Aβ 1-40 entre las categorías de exposición a ELF MF más bajas y más altas. El punto de corte de 2 mG para la categoría más alta es el punto de corte generalmente utilizado para la exposición media (o a veces alta) a ELF MF en estudios epidemiológicos. Por lo tanto, si bien el tamaño de la muestra fue pequeño, este estudio proporciona cierta evidencia de que la exposición a ELF MF puede resultar en una mayor producción periférica de Aβ para exposiciones superiores a 2 mG.
 
La producción de melatonina se estimó utilizando 6-sulfatoximelatonina urinaria (aMT6s) ajustada para creatinina (Graham et al ., 1998). aMT6s es el principal metabolito urinario de la melatonina. Se utilizó una muestra de orina completa durante la noche para estimar la producción de melatonina durante la noche, normalmente alrededor del 85-90% de la producción total de 24 horas. Una muestra de orina posterior al trabajo, tomada el mismo día que la muestra de sangre posterior al trabajo, se utilizó para estimar los niveles de melatonina en sangre durante el tiempo de trabajo. Los niveles de aMT6s ajustados a la creatinina durante la noche fueron, en promedio, aproximadamente 5 veces más altos que los niveles de aMT6s ajustados a la creatinina posterior al trabajo. Noonan et al . afirman que las correlaciones entre los niveles de aMT6s ajustados a la creatinina durante la noche y los niveles de beta amiloide no fueron significativas. No se proporcionaron datos. Sin embargo, los niveles de aMT6s ajustados por creatinina después del trabajo se correlacionaron negativamente con los niveles de Aβ 1-42 y Aβ 1-42 /Aβ 1-40 después del trabajo. Los coeficientes de correlación de Spearman fueron -0,22 (p = 0,08) y -0,21 (p = 0,10), respectivamente. Con el ajuste por edad y trabajo físico, la correlación con Aβ 1-42 fue marginalmente más fuerte (-0,25, p = 0,057). El momento de la muestra de orina con respecto a la muestra de sangre parece ser importante. La Tabla 4 proporciona
Correlaciones de Spearman, ajustadas por edad y trabajo físico, basadas en la diferencia horaria entre las muestras de sangre y orina, todas obtenidas después de la extracción de sangre. Algunos de los trabajadores obtuvieron su muestra de orina a primera hora de la tarde. Está claro que la correlación es más fuerte cuando las muestras se toman con poca diferencia temporal.
 
En un análisis no ajustado, los niveles de aMT6s ajustados por creatinina después del trabajo se dividieron en terciles. Los sujetos en el tercil más alto tenían los niveles más bajos de Aβ1-42, Aβ1-40 y Aβ 1-42 / Aβ 1-40 (Tabla 5). Sin embargo, los sujetos en el tercil medio tenían niveles más altos que los sujetos en el tercil más bajo.
 
 En un estudio in vitro , Del Giudice et al. (2007) utilizaron células de neuroglioma humano (H4/APPswe), que sobreexpresan de forma estable una proteína precursora amiloide mutante humana específica (APP, para examinar el efecto de la exposición a ELF MF. La exposición a ELF MF o simulada fue de 3,1 mT (31 000 mG) durante 18 horas. La producción total de Aβ y Aβ1-42 total aumentó de forma estadísticamente significativa entre las células expuestas a ELF MF en comparación con las células con exposición simulada. No se observaron cambios morfológicos macroscópicos ni cambios en la viabilidad en las células expuestas a ELF MF. El nivel de exposición de 3,1 mT es de 2 a 3 órdenes de magnitud superior a las exposiciones medias ocupacionales más altas. Los autores afirman que se administraron niveles tan altos porque las exposiciones ocupacionales son "mucho más prolongadas que la descrita en nuestro entorno experimental". No hubo ninguna indicación de que se hubiera estudiado una exposición de mayor duración a niveles más bajos.
 
A.2. Reducción de la producción de melatonina: una vía alternativa/complementaria 
 
Conclusión : Hay evidencia considerable in vitro y en animales de que la melatonina protege contra la enfermedad de Alzheimer. Por lo tanto, es ciertamente posible que los niveles bajos de producción de melatonina estén asociados con un aumento del riesgo de enfermedad de Alzheimer. 
 
Varios estudios in vitro y en animales indican que la melatonina puede tener un efecto protector contra la enfermedad de Alzheimer y, por lo tanto, una producción baja o reducida de melatonina puede ser un factor de riesgo para la enfermedad de Alzheimer. Estos estudios han descubierto, en general, que la melatonina suplementaria tiene los siguientes efectos:
· [image: ]Se inhibe la neurotoxicidad y citotoxicidad de A, incluidas las mitocondrias (Pappolla et al. , 1997, 1999, 2002; Shen YX et al. , 2002a; Zatta et al. , 2003; Jang et al. , 2005);
· se inhibe la formación de estructuras laminares plisadas β y fibrillas Aβ (Pappolla et al. , 1998; Poeggeler et al. , 2001; Skribanek et al. , 2001; Matsubara et al. , 2003; Feng et al. , 2004; Cheng y van Breemen, 2005);
· La actividad profibrilogénica de la apolipoproteína E ε4, una isoforma que confiere mayor riesgo de EA, se revierte (Poeggeler et al. , 2001);
· el estrés oxidativo in vitro y en modelos de ratones transgénicos de EA se inhibe si se administra de forma temprana (Clapp-Lilly et al. , 2001a; Matsubara et al. , 2003; Feng et al. , 2006), pero no necesariamente si se administra a ratones viejos (Quinn et al. , 2005);
· El tiempo de supervivencia aumenta en los modelos de ratón con EA (Matsubara et al. , 2003);
· [image: ]El estrés oxidativo y las citocinas proinflamatorias inducidas por A 1-40 en el cerebro de rata se reducen in vitro e in vivo (Clapp-Lilly et al ., 2001b; Shen YX et al. , 2002b; Rosales-Corral et al. , 2003);
· La prevalencia de Aβ1-40 y Aβ1-42 en el cerebro disminuye en ratones jóvenes y de mediana edad (Lahiri et al. , 2004);
· La memoria y el aprendizaje mejoran en modelos de rata con patología de EA (Shen YX et al. , 2001; Weinstock y Shoham, 2004), pero no necesariamente en modelos de rata infundidos con Aβ (Tang et al. , 2002).
 
Cabe señalar que los modelos de ratones transgénicos de EA imitan la acumulación de placa senil, la pérdida neuronal y el deterioro de la memoria. Véase Pappolla et al. (2000), Cardinali et al. (2005), Srinivasan et al. (2006), Cheng et al. (2006) y Wang y Wang (2006) para obtener reseñas. Por lo tanto, los niveles bajos crónicos de producción de melatonina pueden estar relacionados etiológicamente con la incidencia de EA.
 
A.3. Hipótesis citogenética que relaciona la exposición a MF de ELF con la enfermedad de Alzheimer 
 
Conclusión : Esta es una hipótesis interesante y merece esfuerzos de investigación.
 
Maes y Verschaeve (2011) analizan la evidencia de que la inestabilidad genómica, que incluye aneuploidía, acortamiento de los telómeros y amplificación de genes, está asociada con un mayor riesgo de enfermedad de Alzheimer familiar de aparición temprana y quizás de enfermedad de Alzheimer esporádica. A continuación, los autores analizan los posibles efectos genéticos de la exposición a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (o campos electromagnéticos [CEM]). Se justifica una mayor investigación dirigida a esta hipótesis.
 
D. Estudios epidemiológicos de la enfermedad de Alzheimer /demencia y exposición a MF de frecuencia extremadamente baja 
 
Conclusión : Hay evidencia epidemiológica sólida de que la exposición a las frecuencias medias de ELF es un factor de riesgo para la EA . Actualmente hay doce (12) estudios sobre la exposición a las frecuencias medias de ELF y la EA o la demencia que... Nueve (9) de estos estudios se consideran positivos y tres (3) negativos. Los tres estudios negativos tienen deficiencias graves en la clasificación de la exposición a las frecuencias medias de ELF, lo que hace que los sujetos con una exposición bastante baja se consideren con una exposición significativa. No hay estudios suficientes para formular una opinión sobre si la exposición a las frecuencias medias de radiofrecuencia es un factor de riesgo o protector para la EA. 
 
	D.1. 	Introducción 
 
En primer lugar, es necesario señalar que no existen estudios de casos y controles sobre la melatonina como factor de riesgo para la EA. Esto se debe principalmente a que la EA produce una disminución precipitada de la producción de melatonina debido a la destrucción de estructuras neuronales específicas y, por lo tanto, no es adecuado utilizar la producción de melatonina “actual” de los casos como una estimación sustitutiva de la producción de melatonina previa a la EA. Además, todavía no se han realizado estudios longitudinales sobre la producción de melatonina. Esto se debe probablemente a que no se han recogido muestras de orina ni de sangre de forma adecuada para medir la producción nocturna de melatonina.
 
Si la exposición a MF de ELF es un verdadero factor de riesgo, existen varias áreas problemáticas en la evaluación y comparación de estudios epidemiológicos relacionados con la exposición ocupacional a MF de ELF y la enfermedad de Alzheimer, en particular las siguientes.
 
1. Diagnóstico: los diagnósticos falsos positivos sesgarán el estimador de razón de probabilidades hacia 1,0
2. Evaluación de la exposición ocupacional: inclusión de sujetos con baja exposición en la
Las categorías “expuestas” probablemente sesgan el estimador de razón de probabilidades hacia 1,0
· Definición de exposición a MF de ELF : los estudios publicados tienen definiciones diferentes
de exposición a MF de ELF , lo que potencialmente da como resultado categorías de “exposición” con proporciones significativas de sujetos con baja exposición
· Puntos de corte para categorías de exposición/no exposición: algunos estudios utilizan estimaciones numéricas de exposición desarrolladas a partir de estudios de exposición anteriores (exposición laboral
matrices) en ciertas ocupaciones y utilizar estimaciones promedio y/o puntos de corte bajos para determinar la exposición “media”
· Alguna vez expuesto versus nunca expuesto: al menos un estudio utilizó alguna vez expuesto, con un umbral bajo para la exposición
· Datos ocupacionales categorizados: los datos categorizados de las bases de datos gubernamentales conducen a una variación relativamente grande en la “exposición” dentro de las categorías ocupacionales, lo que da como resultado que los sujetos con baja exposición sean clasificados como expuestos.
 
La Tabla 6 proporciona los datos sobre los porcentajes de sujetos expuestos a MF de ELF en los estudios publicados hasta la fecha. Existe una amplia gama de porcentajes, debido principalmente a la variación en la definición de exposición, el uso de estimaciones promedio o medias específicas del trabajo y, en segundo lugar, al uso de matrices de exposición laboral variables. La Tabla 7 proporciona las estimaciones de razón de probabilidades de los estudios que se analizan con cierto detalle a continuación. Los estudios que utilizaron certificados de defunción u otras bases de datos no especializadas para la identificación de casos de EA no se incluyen en la Tabla 7.
 
el papel de las costureras entre los trabajadores con alta exposición ocupacional a frecuencias de campo extremadamente bajas en los dos estudios de Davanipour et al. (1995, 1996b) y el estudio de Davanipour et al. (2007).
 
D.2. Certificados de defunción: bases de datos gubernamentales: diagnóstico de la enfermedad de Alzheimer 
 
El uso de certificados de defunción o bases de datos gubernamentales para identificar casos de EA es ciertamente problemático. Los diagnósticos falsos positivos tienden a sesgar el estimador OR hacia 1,0. La mayoría de los diagnósticos de EA han sido y siguen siendo realizados por médicos que no son expertos en EA, y que rara vez tienen suficiente tiempo clínico para hacer un diagnóstico adecuado. La determinación de demencia y el posterior diagnóstico diferencial de EA por parte de alguien que no sea un experto tiene una alta tasa de falsos positivos. Además, muchos médicos no creen que la EA sea una “causa de muerte”, lo que da como resultado un aumento en la tasa de falsos negativos.
 
estudios “positivos” de Feychting et al. (2003), Håkansson et al. (2003) y Park et al. (2005) y los estudios “negativos” de Savitz et al. (1998a,b) y Noonan et al. (2002b) se han excluido de la discusión a continuación de estudios individuales. El estudio de Johansen et al. (2000) también se ha excluido porque dependía de los diagnósticos clínicos de alta hospitalaria de una cohorte histórica para determinar un “diagnóstico” de EA “presenil” o “demencia”. Evidentemente, en ese estudio, la EA de aparición tardía (edad de al menos 65 años) se incluyó en “demencia”. (Cabe señalar que Johansen et al . encontraron un mayor riesgo de “demencia”, pero no de EA “presenil”, asociada con una mayor exposición a MF de FEB).
 
D.3. ELF MF y resultados analíticos 
 
estudios de Sobel et al. (1995, 1996b), Davanipour et al. (2007) y Harmanci et al. (2003) han seguido casi el mismo protocolo para la evaluación de la exposición a los MF de ELF y la clasificación en ocupaciones de MF de ELF baja, media y alta . En estos estudios, la exposición media se definió como la exposición ocupacional media a los MF de ELF superior a 2 mG, pero inferior a 10 mG, o exposiciones intermitentes superiores a 10 mG, mientras que la exposición alta se definió como la exposición media a los MF de ELF superior a 10 mG o exposiciones intermitentes superiores a 100 mG. Las tasas de exposición media o alta (M/H) en estos estudios son considerablemente inferiores a las tasas de Feychting et al. (1998a), Graves et al. ((1999), Qiu et al. (2004), y Savitz et al. (1998b) y algo más bajos que el estudio de Feychting et al. (2003). Los tres estudios restantes (Häkansson et al. , 2003; Savitz et al. , 1998a; Johansen, 2000) utilizaron sujetos de industrias eléctricas y, por lo tanto, comprensiblemente tienen altas tasas de exposición a MF de ELF . (Véase la Tabla 6 para estas tasas.)
 
Por lo tanto, es probable que un porcentaje sustancial de sujetos “expuestos” a MF de ELF en 4 de los 6 estudios comparables (Feychting et al. , 1998a; Graves et al. , 1999; Qiu et al. , 2004) (Tabla 7) tuvieran una alta tasa de exposición algo mínima en la categoría “expuesto”, debido a las metodologías de clasificación, en comparación con las categorías “expuestas” en los estudios de Davanipour et al. (2007), Harmanci et al. (2003) y Sobel et al. (1995, 1996b). Esto tendería a conducir a una estimación de OR más cercana a 1.0 en los 4 estudios anteriores.
 
D.3.1. Sobel et al. (1995) – Estudio positivo 
 
La publicación inicial de una aparente asociación entre la EA y haber trabajado en ocupaciones con probable exposición a MF de ELF consistió en tres estudios de casos y controles, dos de Helsinki, Finlandia, y uno de Los Ángeles, EE. UU. (Sobel et al. , 1995). Los grupos de control variaron: el primer estudio de casos y controles analizado utilizó pacientes con DV; el segundo (y el estudio más grande) utilizó pacientes hospitalizados no neurológicos; y el tercero (y el segundo estudio más grande) utilizó sujetos sanos sin demencia. Los OR específicos del estudio fueron 2,9, 3,1 y 3,0, mientras que el OR combinado fue 3,0 (IC del 95 % = [1,6 – 5,4], p < 0,001), sin necesidad de ajustes de factores de confusión. La información ocupacional aparentemente estaba relacionada principalmente con la última ocupación, p. ej., juez, oficial militar de alto rango. En estos estudios se analizó un total de 386 casos y 575 controles. Se determinó que el 9,3% de los casos y el 3,4% de los controles tenían una ocupación con una exposición probable a MF de ELF media o alta. Entre las mujeres, 31 (5,3%) estuvieron expuestas a MF de ELF ocupacional M/H , de las cuales 29 (95%) eran costureras, que fueron clasificadas como de alta exposición según las mediciones tomadas durante el estudio. Posteriormente se ha demostrado que las costureras tienen exposiciones muy altas a MF de ELF (p. ej., Hansen et al. , 2000; Kelsh et al. , 2003; Szabó et al. , 2006).
 
D.3.2. Sobel et al. (1996b) y Davanipour et al. (2007) – Positivos Estudios 
 
Estos dos estudios utilizaron las bases de datos de los nueve (9) Centros de Diagnóstico y Tratamiento de la Enfermedad de Alzheimer (ADDTC) financiados por el Estado de California. Sobel et al. (1996b), el segundo estudio publicado sobre MF y EA ocupacional , utilizó la base de datos ADDTC de Rancho Los Amigos (RLA). Hubo 316 casos y 135 controles. El doce por ciento (12%) de los casos y el 5,3% de los controles habían tenido una ocupación "primaria" expuesta ( MF ELF ) media o alta. El estudio de Davanipour et al. , 2007) utilizó las bases de datos de los otros 8 ADDTC. El siete y medio por ciento (7,5%) de los casos y el 3,8% de los controles habían tenido una ocupación "primaria" expuesta (MF ELF ) media o alta . Entre las mujeres en el estudio ADDTC de RLA, 26 (8,4%) habían tenido exposición M/H, de las cuales 17
(65,4%) eran costureras. En el estudio de Davanipour et al. , entre las mujeres, 50 (3,8%) tenían exposición a MF de ELF M/H , de las cuales 34 (68%) eran costureras. Esta diferencia es estadísticamente significativa (p < 0,001). Entre los hombres del estudio ADDTC de RLA, el 14,8% tenía una ocupación expuesta a MF de ELF media o alta , mientras que en el estudio ADDTC de Davanipour et al. , el 13,5% tenía una ocupación expuesta a MF de ELF media o alta . Esta diferencia no es significativa. Por lo tanto, parece que las mujeres en las poblaciones combinadas de las que los ADDTC en el estudio de Davanipour et al. han extraído a sus pacientes tienen una tasa más baja de ocupaciones expuestas a MF de ELF que la población de la que el ADDTC de RLA extrae a sus pacientes. Esto no es demasiado sorprendente porque Los Ángeles tiene una gran industria de fabricación de prendas de vestir.
 
El OR (ajustado por edad de inicio, género y educación) para la exposición media o alta a MF de ELF en el estudio RLA ADDTC fue 3,9 (IC del 95 % = [1,5 – 10,6], p = 0,006). Los OR para la exposición media o alta a MF de ELF en el estudio Davanipour et al. ADDTC fueron más bajos: 2,2 (p < 0,02; IC del 95 % = [1,2 – 3,9]) y 1,9 (p < 0,04; IC del 95 % = [1,04 – 3,6]), utilizando la edad en el momento del examen y la edad de inicio, respectivamente, más el género y el antecedente de accidente cerebrovascular en el modelo. Todos estos OR son estadísticamente significativos. En los dos estudios, los IC del 95% se superponen en gran medida y, bajo el supuesto de normalidad de los logaritmos naturales de los estimadores de los OR y una prueba de hipótesis sencilla de que las medias de dos variables independientes distribuidas normalmente son iguales, la hipótesis nula de que los OR correspondientes son iguales no puede rechazarse en el nivel 0,05.
 
D.3.3. Otros estudios sobre exposición ocupacional a frecuencias de campo de baja frecuencia (FEB) y demencia/ EA 
 
Estudios con (al menos algunos) resultados positivos 
 
Estudio de Qiu et al. (2004) Qiu et al. (2004) estudiaron una cohorte sueca de 931 sujetos, de 75 años o más al inicio, seguidos durante hasta 7 años. El historial laboral se obtuvo generalmente de los parientes más cercanos, pero solo después de 4 años de seguimiento. La evaluación de la exposición a las MF de ELF se calculó utilizando estudios de exposición ocupacional previos, mediciones específicas (por ejemplo, costureras y sastres) y opinión de expertos. Durante el período de seguimiento, 265 sujetos desarrollaron demencia, y 202 recibieron un diagnóstico de EA. Las estimaciones numéricas de la exposición se obtuvieron utilizando tanto la ocupación más antigua, la última ocupación y cualquier ocupación. La exposición diaria promedio estimada a las MF de ELF se utilizó para clasificar la exposición individual.
 
La exposición de una muestra de costureras y sastres se midió en la cabeza. Se clasificaron como de baja exposición. Las exposiciones de las costureras que utilizaban máquinas de coser industriales y de los trabajadores que utilizaban máquinas de coser domésticas probablemente fueron subestimadas por Qiu et al. (2004): 5,5 mG para las “costureras industriales” y 1,9 para los sastres. Qui et al. solo consideraron las máquinas de coser domésticas, que en la cabeza tenían una exposición media de 10 mG. Para las “costureras industriales”, asumieron que el 50% de la jornada laboral se exponía a una exposición de 10 mG y el 50% restante a una exposición de fondo de 1 mG. Esto da una exposición media de 5,5 mG. Para los sastres, asumieron que solo el 10% de la jornada laboral se dedicaba a coser, por lo que la exposición media era de 1,9 mG. Hay varios problemas con esta determinación de la exposición para costureras y sastres:
 
1. Las exposiciones en la cabeza se encuentran entre las exposiciones corporales más bajas y no son necesariamente la única exposición importante;
2. Incluso en Suecia, es poco probable que se utilizaran exclusivamente máquinas de coser domésticas. Es más probable que la mayoría de las máquinas fueran máquinas industriales, que producen campos mucho más altos de forma constante, incluso cuando no se está cosiendo;
3. Las costureras están expuestas la mayor parte de la jornada laboral;
4. Se han medido niveles de exposición ambiental en entornos industriales de hasta 6 mG (Sobel y Davanipour, datos finlandeses no publicados);
5. Los sastres no se ganarían la vida cosiendo sólo 0,8 horas al día.
 
Hansen et al. (2000) descubrieron que, en el costado de la cintura, la exposición media durante un turno completo para las máquinas industriales era de aproximadamente 30 mG, mientras que Qiu utilizó una cifra de 10 mG. Basándose en mediciones no publicadas en máquinas de coser domésticas de CA, Sobel y Davanipour (1996c) descubrieron que las exposiciones en la cabeza eran generalmente las mediciones más bajas, mientras que el pecho, el área pélvica, el muslo, la rodilla, el brazo derecho y la mano tenían exposiciones mucho más altas (Tabla 8). Además, los pedales pueden producir campos magnéticos altos (Tabla 8). Asimismo, los convertidores CA/CC en los mangos (lado derecho) de las máquinas de coser domésticas computarizadas producen constantemente campos magnéticos altos: alrededor de 75 mG a 2 pulgadas de distancia del mango.
La mano derecha, el antebrazo derecho y la rodilla reciben regularmente exposiciones altas (Tabla 8). Por lo tanto, el 10% del tiempo de costura asumido por Qiu et al. (2004) no significa que la exposición significativa no se produzca durante un período de tiempo más largo. La plausibilidad biológica de las hipótesis analizadas anteriormente proporciona un argumento de que la exposición a otras partes del cuerpo también puede ser perjudicial. Qui et al . no proporcionó los números o porcentajes de costureras industriales y/o trabajadoras de máquinas de coser domésticas . Nota: la evaluación de la exposición de las costureras se analiza con más detalle en la Sección VB . 
 
Sin embargo, para la ocupación principal, pero no para la última ocupación o la exposición acumulada durante la vida, Qiu et al. (2004) encontraron OR estadísticamente significativos: OR = 2,3 (IC del 95% = [1,0 – 5,1]) para EA y OR = 2,0 (IC del 95% = [1,1 – 3,7]) para cualquier demencia para hombres con exposiciones promedio superiores a 2 mG. Para las mujeres, no se encontró un aumento del riesgo para la ocupación principal, la última ocupación y todas las ocupaciones combinadas. No se proporcionaron los períodos promedio de tiempo en la última ocupación y la principal. Por lo tanto, no se pudo realizar una comparación con el estudio de Feychting et al. (1998a).
 
Las proporciones de sujetos con exposición de al menos 2 mG fueron 28,2% para casos de EA y 28,8% para controles para la ocupación principal (Tabla 6). Para todas las ocupaciones combinadas, las proporciones fueron más altas. Para los hombres, con casos y controles combinados, las proporciones fueron 43,1% y 33,0%, respectivamente, para la ocupación principal y todas las ocupaciones combinadas. Para las mujeres, las proporciones fueron 24,3% y 32,1%. En los estudios de Sobel et al. (1995, 1996b) y Davanipour et al. (2007), la proporción de casos y controles femeninos con exposición media o alta (considerada por encima de 2 mG) fue solo 5,5%, 80% de las cuales eran costureras o tenían profesiones afines con exposición significativa a MF de ELF , p. ej., cortadora. Por lo tanto, en estas tres publicaciones, la categoría de exposición para mujeres contenía un porcentaje más alto de sujetos con exposición muy alta. Esto puede explicar la falta de hallazgos entre las mujeres. Qiu et al. (2004) no proporcionaron las ocupaciones que estaban en las categorías de exposición 'al menos 2 mG' (exposición dicotomizada) o 'al menos 1,8 mG' (tricotomizada).
 
Estudio de Harmanci et al. (2003) Harmanci et al. (2003) llevaron a cabo un estudio transversal, basado en la población, sobre la enfermedad de Alzheimer, seleccionando una muestra aleatoria de 1067 sujetos de al menos 70 años, entre los cuales 1019 (96%) aceptaron participar en el estudio. La EA se determinó en un proceso de dos pasos: un examen de detección utilizando la versión turca del Mini-Mental State Exam MMSE, seguido de un examen clínico de expertos entre aquellos cuya puntuación en el MMSE indicaba deterioro cognitivo. Se pidió a doscientos veintitrés (223) que se sometieran a un examen clínico, y 155 (69,5%) aceptaron. Entre los sujetos con una puntuación "normal" en el MMSE, 126 fueron seleccionados aleatoriamente para un examen clínico. Entre estos 281 sujetos, 57 fueron diagnosticados clínicamente con posible EA, y 127 fueron determinados como cognitivamente normales. Estos sujetos fueron incluidos en el estudio de casos y controles. Las ocupaciones expuestas a MF de ELF de M/H fueron taquígrafos y mecanógrafos, carpinteros y ensambladores, moldeadores de metal y fabricantes de núcleos, sastres, modistas y sombrereros. A excepción de los taquígrafos, se consideró que estas ocupaciones dieron lugar a una exposición media o alta a MF de ELF en el estudio de Sobel et al. (1995, 1996b) y en el presente. Se utilizó un análisis de regresión logística regresiva por pasos.
media/alta a MF de ELF tuvieron un OR ajustado de 4,0, con un IC del 95 % de [1,02 – 15,78]. Es interesante observar que el uso de calefacción eléctrica residencial también fue un factor de riesgo (OR =
2,8, IC del 95% = [1,1 – 6,9]).
 
Estudio de Feychting et al. (1998a)  En el estudio de casos y controles de Feychting et al. (1998a), la exposición a MF de ELF durante la última ocupación, pero no durante la ocupación más prolongada, fue un factor de riesgo para la demencia no causada por un único ictus. La última ocupación se mantuvo una media de 24,8 años entre los casos y 25,9 y 25,1 años entre los sujetos de los dos grupos de control. En consecuencia, la exposición durante la última ocupación se produjo durante un periodo de tiempo significativo. Utilizando los dos grupos de control, los OR para la demencia fueron 3,3 y 3,8 con IC del 95% de [1,3 – 8,6] y [1,4 – 10,2] para ocupaciones con exposiciones medias geométricas a MF de ELF estimadas en al menos 2 mG. Las amas de casa fueron excluidas de los análisis. Los OR para la enfermedad de Alzheimer fueron algo inferiores (2,4 y 2,7). Cuando el análisis se limitó a sujetos de 75 años o menos al inicio o al examen, los OR (5,0 y 4,8) para la EA fueron estadísticamente significativos. Además, para los sujetos de todas las edades con ocupaciones que probablemente hayan dado lugar a una exposición media a MF de ELF superior a 5 mG, los OR para la EA fueron altos, pero significativos para un grupo de referencia (OR = 8,3), y no para el otro (OR = 4,1). El estudio de Feychting et al. fue pequeño: 44 casos de demencia tenían datos ocupacionales, 29 de los cuales fueron diagnosticados con EA. El 43% de los casos estaban en el grupo expuesto a MF de ELF , mientras que el 23% y el 19% de los controles estaban en este grupo de exposición. Dados estos altos porcentajes, está claro que algunas ocupaciones expuestas a MF de ELF más bajas se clasificaron en la categoría expuesta que las clasificadas en este estudio y los estudios anteriores de Sobel et al. (1995, 1996b).
 
Estudio de Chang et al. (2004) Chang et al. (2004) estudiaron la exposición a las CM de ELF y otros posibles factores de riesgo para la EA entre 62 pacientes con EA y 124 controles, todos ellos exmilitares de edad avanzada, de 66 a 102 años. (El artículo publicado está en chino y solo tenemos la traducción al inglés de PubMed del resumen del artículo). Los casos y controles fueron emparejados por edad. Se analizaron modelos de regresión logística univariados y multivariados. La exposición "temprana" a las CM de ELF tuvo una razón de probabilidades de 2,49, con un IC del 95% de (0,96-6,45).
 
Estudio de Röösli et al. 2007 (Röösli et al. 2007) utilizó registros de los Ferrocarriles Federales Suizos sobre empleados que estuvieron empleados o jubilados entre el 1 de enero de 1972 y el 31 de diciembre de 2002. En los análisis se utilizaron empleados de las siguientes categorías: conductores de trenes, ingenieros de patio de maniobras, asistentes de trenes y jefes de estación. Se evaluó la exposición "promedio" a MF de ELF para cada año, con base en mediciones y "modelado". Se utilizaron cinco (5) índices de exposición a MF de ELF: conductores de trenes frente a las otras 4 ocupaciones; exposición acumulada en el tiempo de trabajo (microtesla [μT] años); tiempo acumulado por encima de 10 μT; exposición acumulada hasta 10 años antes de la muerte o el cierre del estudio; exposición dentro de los 20 años antes de la muerte o el cierre del estudio. Los certificados de defunción se utilizaron para determinar el estado de la enfermedad: enfermedad de Alzheimer (no codificada en la CIE-8 y solo para sujetos cuya muerte fue entre 1995 y 2002); demencia senil (incluida la enfermedad de Alzheimer); enfermedad de Parkinson (EP); esclerosis lateral amiotrófica (ELA); enfermedad cardiovascular (ECV); y tumor respiratorio (TR). El tamaño total de la muestra para el análisis fue de 20.141. Se utilizaron modelos de riesgos proporcionales de Cox para estimar el cociente de riesgos (HR) con los jefes de estación como grupo de referencia. Los jefes de estación tuvieron, con diferencia, la menor exposición a MF de ELF.
 
En general, los maquinistas experimentaron una exposición a MF de ELF mucho mayor que los ingenieros de patio de maniobras, los asistentes de tren o los jefes de estación. La exposición a MF de ELF no se asoció con muerte por (o con) ECV, EP, ELA o TR. Para la demencia senil, que incluía la EA, el HR para los maquinistas fue de 1,96, con un IC del 95 % de (0,98-3,92). Solo para la EA, el HR fue de 3,15 con un IC del 95 % de (0,90-11,04). Cabe señalar que el número de muertes por o con demencia senil o EA fue pequeño entre los maquinistas, los ingenieros de patio de maniobras, los asistentes de tren y los jefes de estación, respectivamente: 30, 3, 17, 11 para la demencia senil; 14, 2, 6, 3 para la EA. Esto conduce a intervalos de confianza amplios.
 
Los riesgos asociados con el aumento de la exposición acumulada a las MF de ELF se evaluaron determinando los cocientes de riesgo relacionados con los terciles de exposición, siendo el tercil más bajo el grupo de referencia. Hubo un aparente posible aumento del riesgo para los sujetos en el tercil más alto, aunque los IC del 95 % incluyeron 1,0.
 
También se evaluaron los riesgos determinando el HR para el número de años de exposición a 10 μT o más. En este análisis, el riesgo aumentó un 5,7 % en el caso de la demencia senil y un 9,4 % en el de la enfermedad de Alzheimer. Ambas cifras son estadísticamente significativas al nivel de 0,05: los IC del 95 % fueron superiores a 1,0.
 
Estudios con Solo o Mayormente Resultados negativos 
 
Estudio de Graves et al. (1999) Graves et al. (1999) estudiaron 89 pares de casos y controles emparejados. Se obtuvieron historias ocupacionales completas. La exposición a MF de ELF en una ocupación dada se definió como tener al menos "exposiciones intermitentes probables (algunos minutos)" por encima de 3 mG. Una categoría de exposición alta se definió como exposición de "1 a varias horas" por encima de 3 mG. Dos higienistas industriales calificaron las ocupaciones. Por lo tanto, muchos sujetos expuestos probablemente tuvieron una exposición promedio baja. Se consideró que el 19,1% y el 21,4% de los casos habían estado expuestos "alguna vez", mientras que el 21,4% y el 22,5% de los controles se consideraron "alguna vez" expuestos. Un número desconocido de sujetos, clasificados como que habían experimentado exposición a MF de ELF , no habrían sido clasificados así en la mayoría o en todos los demás estudios de enfermedades neurodegenerativas o cáncer. Los OR ajustados estimados para los que "alguna vez" estuvieron expuestos fueron 0,74 y 0,95, dependiendo de la clasificación del higienista industrial utilizada (Graves et al. , 1999).
 
Como se señaló anteriormente, el estudio de Feychting et al. (1998a) encontró razones de probabilidades elevadas asociadas con la última ocupación, y en los estudios de Sobel et al. (1995, 1996b) y el estudio de Davanipour et al. (2007), la información ocupacional probablemente se relacionaba con la última ocupación. Además, Feychting et al. (1998a) no encontró un mayor riesgo asociado con medidas que incluían ocupaciones anteriores, por ejemplo, la ocupación más expuesta y la ocupación más antigua. Qui et al. (2004) encontró un riesgo elevado asociado con la ocupación principal para los hombres. En consecuencia, la comparación "alguna vez" versus "nunca" expuesto, como la utilizan Graves et al. (1999), puede no ser adecuada.
 
Graves et al. (1999) también utilizaron un índice de exposición acumulada, la suma ponderada de la cantidad de años en cada ocupación, con ponderaciones de 0, 1 y 2 para ausencia de exposición, solo "exposiciones intermitentes" por encima de 3 mG y exposición durante "1 a varias horas" por encima de 3 mG, respectivamente. Utilizando los valores del índice acumulativo distintos de cero, la exposición se dicotomizó en la mediana como "baja" o "alta".
Los OR ajustados para exposición acumulada "baja" o "alta" frente a ninguna exposición también fueron cercanos a 1,0. La última o principal ocupación no se analizó por separado.
 
En resumen, la falta de significancia de los OR en el estudio de Graves et al. (1999) puede deberse a tres razones: (1) definiciones menos restrictivas de exposición al campo magnético que resultan en que los sujetos mínimamente expuestos sean clasificados como "alguna vez expuestos" o incluso altamente expuestos; (2) peso igual dado a la exposición durante cualquier período de edad, por ejemplo, edad 25-45 y edad 45-65; (3) una métrica de exposición acumulada que equipara lo que puede ser exposición insignificante con exposición significativa, por ejemplo, exposición insignificante durante 20 años equivale a exposición significativa durante 10 años. Además, no hubo costureras entre sus sujetos, que eran de una HMO establecida principalmente para familias sindicalizadas. Las costureras rara vez están en un sindicato.
 
Seidler et al. (2007) Seidler et al. (2007) llevaron a cabo un estudio de casos y controles mediante el reclutamiento de casos diagnosticados de demencia, todos de 65 años o más, de 23 consultorios generales ubicados en Frankfurt-on-Main y ciudades vecinas. El reclutamiento se basó principalmente en el Mini-Mental State Examination. Se utilizó la Escala Isquémica de Hachinski en un intento de diferenciar entre EA y demencia vascular (VaD). Se obtuvieron 195 casos (45 hombres y 150 mujeres): se pensó que 108 tenían EA "posible", 59 "posible" VaD, 25 tenían demencia "secundaria" y 3 una demencia "no clasificada". También se utilizaron estudios de imágenes para fines de diagnóstico diferencial, si estaban disponibles. Los controles de población se seleccionaron aleatoriamente entre aquellos de 65 años o más que obtuvieron al menos 27 en el MMSE. Se seleccionó un segundo grupo de control de los consultorios generales que aportaron casos de demencia. Estos controles debían ser ambulatorios y también debían tener un MMSE de 27 o más. Los autores afirman, pero no proporcionan ninguna otra información, que los análisis “preliminares” que utilizaron los grupos de control por separado produjeron “resultados comparables” con una excepción: los OR para el trabajo manual fueron “notablemente” más altos (p<0,1) para los controles ambulatorios que para los controles de población. Sobre la base de estos análisis no publicados, los grupos de control se combinaron para los análisis “finales”. Hubo 229 controles en estos últimos análisis: 75 hombres y 154 mujeres.
 
Se realizan análisis para detectar casos de demencia, posible EA y posible DV. Sin embargo, los métodos de diagnóstico utilizados son realmente insuficientes. Por ejemplo, los sujetos con depresión suelen tener una puntuación baja en el MMSE.
 
Los antecedentes laborales se obtuvieron mediante entrevistas. Los elementos informativos obtenidos fueron la fase del trabajo, el título del trabajo, la industria y las tareas específicas del trabajo para cada trabajo que durara al menos un año. Se utilizaron los parientes más cercanos para los sujetos con demencia, a menos que no hubiera parientes más cercanos y el sujeto estuviera en los "primeros signos de demencia". Estos casos no se excluyeron en los resultados publicados porque los resultados no fueron "fundamentalmente" diferentes sin ellos. Solo se consideraron los trabajos anteriores a la fecha de inicio de los síntomas o más de 4 años antes del diagnóstico de demencia si se desconocía el momento de inicio de los síntomas. Nuevamente, la exclusión de estos casos no alteró "sustancialmente" los resultados del estudio. El intervalo de tiempo medio entre el final del último trabajo y el diagnóstico de demencia fue de 17 años para los hombres y 24 años para las mujeres, mientras que para los controles las medianas fueron de 10 y 21 años, respectivamente.
Los títulos de los puestos de trabajo fueron codificados por miembros experimentados del Instituto de Medicina del Trabajo de Frankfurt según la Clasificación de la Oficina Federal de Estadística de Alemania y la Clasificación Ocupacional de los Censos de Finlandia. Se utilizaron códigos ocupacionales de dos dígitos. Los niveles de exposición a MF de ELF para cada puesto de trabajo fueron estimados por un coautor "experto" del Instituto Federal Alemán de Seguridad y Salud en el Trabajo, que desconocía el estado de caso-control. Las categorías de exposición se especificaron de la siguiente manera: < 1 mG; 1-2 mG; 2-10 mG, 10-100 mG; 100-1000 mG y > 1000 mG. (No está claro a qué categoría pertenecen los límites inferior y superior de cada una de las 4 categorías intermedias).
Los análisis se basaron en la exposición acumulada y la exposición máxima a las MF de ELF, según lo determinado por el coautor experto. Los OR se determinaron para las 15 categorías ocupacionales primarias de dos dígitos (alguna vez vs. nunca trabajado en la categoría y por 10 años de trabajo) y para la exposición acumulada estimada y la exposición máxima. Los OR se ajustaron por edad, región, género, demencia en los padres y paquetes-año de tabaquismo. El grupo de referencia consistió en sujetos que nunca trabajaron en la categoría dada y que tenían trabajos de oficina como su ocupación principal.
Los resultados estadísticamente significativos entre los análisis de siempre vs nunca fueron los siguientes:
 	Casos de demencia 
· procesadores de alimentos y bebidas; fabricantes de productos de tabaco - OR = 4,1, IC del 95% = (1,4, 11,8);
· trabajadores no calificados – OR=7,6; IC del 95% = (1,7 , 34,2);
· Trabajo manual como ocupación principal – OR=1,6; IC del 95% = (1,0, 2,5)
Casos de AD 
· Trabajo manual como ocupación principal – OR=1,7; IC del 95% = (1,0, 3,1)
Casos de VaD 
· procesadores de alimentos y bebidas; fabricantes de productos de tabaco - OR = 7,3, IC del 95% = (2,0, 27,3);
· trabajadores no calificados – OR=6,3; IC del 95% = (1,0 , 39,2).
 
Los análisis basados en “por 10 años” de trabajo que fueron estadísticamente significativos o casi significativos para una posible EA fueron los siguientes:
· trabajadores del metal (montadores de maquinaria, ensambladores de máquinas, mecánicos, fabricantes de instrumentos de precisión, fontaneros, soldadores, preparadores y montadores de chapa y metal estructural – OR=2,2; IC del 95% = (1,0 , 5,1),
· trabajadores eléctricos y electrónicos – OR=2,7; IC del 95% = (0,9 , 8,1),
· hilanderos, tejedores, tejedores, tintoreros, sastres, modistas – OR=1,4; IC del 95% = (0,9 ,
2.2),
· trabajadores de la construcción, incluidos ingenieros estructurales, ingenieros civiles) – OR=12,9; IC del 95% = (0,9 , 186).
Los análisis de “alguna vez” versus “nunca” son realmente bastante inadecuados porque la duración del tiempo en las categorías ocupacionales específicas y generales puede ser bastante baja. Los análisis “cada 10 años” son, por lo tanto, más adecuados, pero los tamaños de muestra dentro de las categorías laborales son bastante pequeños, excepto para “hiladores, tejedores, tejedores de punto, tintoreros, sastres y modistas”. Sin embargo, no está claro cuáles podrían ser las exposiciones reales a MF de ELF para hilanderos, tejedores, tejedores de punto y tintoreros.
Las categorías de (1) trabajadores metalúrgicos, (2) trabajadores eléctricos y electrónicos, (3) hilanderos, tejedores, tejedores de punto, tintoreros, sastres y modistas; y (4) trabajadores de la construcción contienen muchas de las ocupaciones clasificadas como ocupaciones con exposición media o alta a MF de ELF en los artículos de Sobel, Davanipour et al. y los artículos de quienes han utilizado esencialmente la misma metodología de clasificación. Uno de los problemas en el artículo de Seidel et al. (2007) es que las categorías de clasificación más altas contienen muchas ocupaciones con baja exposición.
Los autores tienen a su disposición las ocupaciones específicas reales de cada sujeto. Por lo tanto, podrían clasificar la exposición de los sujetos a las frecuencias graves de baja frecuencia utilizando la metodología de Sobel-Davanipour et al. para volver a analizar sus datos y determinar si sus hallazgos para pacientes con demencia presunta (disfunción cognitiva) o enfermedad de Alzheimer replican (o no) los hallazgos de Sobel, Davanipour et al.
 
Andel et al. (2010) Estudio Este estudio utiliza sujetos del Registro Sueco de Gemelos. Todos los sujetos tenían 65 años o más en 1998. En total, 9.508 sujetos tuvieron un diagnóstico de demencia/EA y estimaciones de exposición ocupacional ELF MF. El 27,9% de los sujetos fueron clasificados como de alta exposición, por encima de 2 mG. Entre los sujetos diagnosticados con demencia, el 33,8% fueron clasificados como de alta exposición. La cifra de sujetos diagnosticados con demencia fue del 34,0%. Entre los controles, la cifra correspondiente fue del 27,8%. La demencia y la EA se diagnosticaron de una manera estructurada, presumiblemente apropiada: 216 (2,27%) con demencia; 141 (1,49%) con EA. La edad de inicio de la demencia (≤ 75 frente a > 75) fue determinada por informantes, presumiblemente miembros de la familia. Los análisis se ajustaron para covariables: género, educación, enfermedad coronaria y accidente cerebrovascular. Los sujetos se clasificaron en tres (3) grupos de exposición: < 1,2 mG, 1,2 a < 2,0 mG y ≥ 2,0 mG. El grupo de referencia consistió en sujetos con exposición estimada por debajo de 1,2 mG. Tenga en cuenta que en el manuscrito se utilizaron unidades de microTesla (μT): 1 mG = 0,1 μT. Para todos los sujetos, los odds ratios ajustados (AOR) para demencia fueron 1,41 (p = 0,079) para exposición entre 1,2 y < 2,0 mG y 1,38 (p = 0,108) para exposición ≥ 2,0 mG. Los AOR para EA fueron 1,35 (p = 0,211) y 1,38 (p = 1,53). Para la edad de inicio ≤ 75, los AOR fueron 1,94 (p = 0,03) y 2,01 (p = 0,022) para todos los tipos de demencia y 1,69 (p = 0,215) y 1,94 (p = 0,090) para la EA. Para la edad de inicio mayor de 75, los AOR fueron mucho más cercanos a 1,0 y claramente no significativos. También se realizaron análisis para trabajadores manuales y no manuales por separado. Los AOR para trabajadores no manuales fueron claramente no significativos. Para los trabajadores manuales, los AOR para demencia y EA tuvieron valores p inferiores a 0,05, excepto para la exposición ≥ 2,0 mG para EA cuando el valor p fue 0,056.
 
En nuestra opinión, la evaluación de la exposición a MF ELF no es precisa en este estudio y otros estudios.
(por ejemplo, cáncer de mama) que utilizan los mismos métodos y datos de evaluación de la exposición. La información ocupacional específica se obtuvo mediante entrevistas y luego se envió a “Estadísticas de Suecia para codificarla según las categorías del Censo de Población y Vivienda de Suecia de 1980”. Para los hombres, la evaluación de la exposición ocupacional se basó en mediciones de una muestra de 1098 hombres suecos (Floderus et al., 1996). Para las mujeres, se han utilizado los resultados de un estudio de 49 ocupaciones realizado por Forssén et al. (2004). Este último artículo también se analiza más adelante en nuestro análisis del cáncer de mama, principalmente en la Sección IV.E. Tenemos dos preocupaciones principales con las clasificaciones ocupacionales con respecto a la exposición a MF de ELF:
 
1. En general, las clasificaciones gubernamentales de la ocupación son más amplias que la determinación ocupacional basada en la información de cada sujeto. Por lo tanto, es poco probable que la clasificación individual de la exposición a MF de ELF basada en las clasificaciones gubernamentales sea particularmente precisa. Esto dará como resultado que muchas personas sean clasificadas erróneamente como expuestas a niveles superiores a 2 mG. Creemos que la metodología de clasificación de la exposición utilizada por Davanipour, Sobel et al. y otros tiene tasas de clasificación errónea mucho más bajas para 2,0 mG y más. Por ejemplo, en Davanipour et al. (2007), las tasas de clasificación fueron del 7,5 % y del 3,8 % para los casos de EA y los controles, respectivamente. Como se indicó anteriormente, la tasa de clasificación comparable en el estudio de Andel et al. (2010) fue del 27,9 %.
2. Las mediciones de Forssén et al. (2004) para mujeres clasificaron a las costureras como de baja exposición a MF de ELF. Esto está muy fuera de línea con nuestra experiencia en Finlandia y en California y con las experiencias de otros investigadores. Davanipour y Sobel midieron las exposiciones a MF de ELF en dos empresas de fabricación de ropa en Finlandia. La exposición ambiental, excepto durante la hora del almuerzo, entre costureras y trabajadores asociados (por ejemplo, cortadores) en las mismas áreas fue de más de 6 mG. Las exposiciones de costureras individuales, todas las cuales usaban máquinas de coser industriales de corriente alterna, fueron mucho más altas en cada ubicación del cuerpo. Medimos personalmente las puntuaciones de las costureras. La exposición más baja a cualquier parte del cuerpo fue de 20 mG (por ejemplo, Hansen et al., 2000). El patrón de trabajo habitual era el siguiente: (1) la costurera se sienta en una mesa en forma de U; (2) la ropa a coser se dobla del lado derecho; (3) la costurera selecciona una prenda, la cose como se especifica; y (4) vuelve a doblar el artículo, colocándolo en el lado izquierdo del escritorio.
Durante todo este tiempo, la máquina de coser produce agujas de bajo voltaje. Esto se debe a que el motor está siempre encendido y se necesita un embrague para mover la aguja. Las costureras realizan este trabajo durante 6 a 8 horas al día. Las costureras que trabajan en tintorerías ciertamente no cosen todo el día, por lo que su exposición sería menor.
  
	E. 	Exposición a radiofrecuencias y enfermedad de Alzheimer
 
No encontramos estudios en humanos sobre la enfermedad de Alzheimer y el RF que se puedan analizar. El único estudio epidemiológico publicado sobre el RF y la melatonina se analiza en la Sección II (Burch et al. , 2002).
 
E.1. Estudios de transtiretina
 
Sin embargo, se han realizado estudios relacionados con el efecto de la exposición a radiofrecuencias sobre la transtiretina (TTR), también conocida como prealbúmina. La TTR se encuentra en el cerebro, el líquido cefalorraquídeo (LCR) y la sangre. Basándose en investigaciones anteriores relacionadas con la deposición de Aβ (que se analizan a continuación), Söderqvist et al. (2009a,b) investigaron el efecto de las radiofrecuencias sobre la TTR en dos estudios. Söderqvist et al. (2010) analizan estos mismos estudios. En estos estudios, los niveles séricos de TTR se utilizan como indicadores de los niveles de TTR en el LCR y (presumiblemente) el cerebro. Sin embargo, aparentemente no hay ningún estudio que demuestre que esta suposición sea válida.
 
1. En el estudio de 2009a, se reclutaron aleatoriamente 500 mujeres y 500 hombres, de entre 18 y 65 años, del municipio de Örebro, Suecia. Los sujetos que dieron su consentimiento inicialmente completaron un cuestionario que incluía antecedentes laborales, uso de tipos específicos de teléfonos inalámbricos, exposición a rayos X, sustancias químicas y radiación (por ejemplo, en terapia médica) y preguntas sobre salud y estilo de vida, incluidos ejercicio físico e historial de enfermedades. Se tomó una muestra de sangre inicial de cada sujeto lo más cerca posible del final de una semana laboral. Las concentraciones de TTR (g/L) se determinaron utilizando "mediciones estándar"
técnicas inmunoefelometricas”. 133 (26,6%) de los sujetos masculinos y 184 (36,8%) de las mujeres que fueron “reclutadas” participaron completamente. Los resultados del ensayo TTR se transformaron logarítmicamente en todos los análisis estadísticos. El uso de teléfonos inalámbricos a corto plazo se determinó por el uso acumulado (minutos) el día en que se entregó la muestra de sangre. El uso a largo plazo tuvo dos categorías: “uso acumulado” en horas totales; y años desde el uso inicial. Estas cifras a corto y largo plazo fueron presumiblemente estimaciones de los sujetos del estudio. Se eligió TTR alta como el cuartil más alto (> 0,31 g/L. TTR baja fue ≤ 0,31 g/L.
 
No hubo indicios de que el uso de teléfonos inalámbricos durante al menos 5 años o al menos 10 años afectara los niveles de TTR como dicotomizados. Sin embargo, utilizando los propios niveles de TTR, para el uso acumulativo, entre los hombres, hubo una indicación de un mayor riesgo con el aumento del uso de teléfonos móviles (tanto analógicos como digitales). Es decir, los valores p estuvieron entre 0,05 y 1,0. Para los años desde el primer uso, entre los hombres, los resultados fueron más fuertes. Los valores p fueron inferiores a 0,05 para los teléfonos móviles (todos los teléfonos y solo analógicos). Sin embargo, entre los hombres, para los teléfonos del Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles ( UMTS ) hubo un riesgo decreciente con un mayor uso (p = 0,02).
 
En el caso del uso a corto plazo, no se observaron resultados significativos o, evidentemente, marginales, salvo en un caso. Entre las mujeres, cuanto menor fue el tiempo transcurrido entre el último uso de un teléfono móvil y la toma de muestras de sangre, menor fue el valor TTR (p-0,03).
 
No hay ninguna indicación de que el hallazgo estadísticamente significativo o marginalmente significativo tenga alguna importancia biológica.
 
2. Basándose en estos hallazgos de uso a corto plazo, Söderqvist et al. llevaron a cabo un estudio de “provocación”, exponiendo a voluntarios a una señal de 890 MHz “similar a la de un teléfono móvil”. Se reclutaron cuarenta y cuatro voluntarios, de entre 18 y 30 años. Las exposiciones se produjeron durante la jornada laboral: de 8 a 17 horas. Las exposiciones se produjeron durante un período de 2 horas, con muestras de sangre recogidas antes de la exposición, después de un período de “descanso” de 30 minutos, inmediatamente después de la provocación y 60 minutos después de la provocación. La exposición a la provocación tuvo un kSAR 1G medio de 1,0 vatios/kg. Aparentemente, el diseño del estudio no funcionó muy bien. El mayor cambio medio fue una disminución entre la muestra 1 y la muestra 2, cuando presumiblemente no estaba sucediendo gran cosa, excepto que se les dijo a los sujetos que descansaran. Los cambios medios fueron muy mínimos entre la muestra 2 y las muestras 3 y 4 posteriores a la exposición, especialmente en comparación con los valores entre sujetos. También hubo un grupo de control que no tuvo ninguna exposición. Sus mediciones de TTR no fueron muy diferentes de las mediciones de los grupos experimentales. Sin embargo, no se presentó ninguna comparación estadística.
 
no parece haber aportado información útil.
 
Las preguntas importantes aquí son (i) si las concentraciones de TTR en suero son indicativas de concentraciones en el LCR y el cerebro y (ii) si TTR inhibe o aumenta la agregación y la neurotoxicidad de Aβ.
 
i. Como se mencionó anteriormente, no pudimos encontrar estudios sobre las relaciones entre los niveles de TTR en suero y LCR o cerebro.
 
ii. En estudios in vitro , Schwarzman et al. (1994, 1996) descubrieron que la TTR en el LCR se une a Aβ, posiblemente previniendo o limitando la formación de amiloide dentro del cerebro. Su conclusión fue que tal vez la TTR ayuda a prevenir o retrasar la aparición de la EA. Serot et al. (1997) estudiaron a pacientes ancianos con EA y controles con edades entre 2 y 90 años. Las concentraciones de TTR en el LCR aumentaron con la edad entre los controles. Las concentraciones de TTR entre los casos de EA fueron similares a las de los controles de mediana edad y menores que las de los controles ancianos (20,02 mg/l (sd=2,45) frente a 17,49 mg/l (sd=2,02), p<0,001). Los autores sugieren que el desarrollo de la EA puede resultar en una disminución de la secreción de TTR. Lovell et al. (2008) estudiaron el complejo proteico “aberrante” prostaglandina-d-sintasa (PSD) y TTR en el LCR de pacientes con EA de inicio tardío verificados mediante autopsia, pacientes con deterioro cognitivo leve (DCL) y controles. Encontraron que el complejo PDS/TTR aumentó significativamente en el LCR ventricular de los pacientes con EA y DCL en comparación con los controles normales. Esto posiblemente explica los resultados de Serot et al. (1997). Estudios en animales y células han encontrado que la infusión de TTR conduce a una reducción en los depósitos de Aβ (Link, 1995), falta de neurodegeneración en el modelo de ratón transgénico de EA Tg2576 (Stein y Johnson, 2002), inhibición de la agregación de Aβ, toxicidad y cambios apoptóticos inducidos en células cultivadas (Giunta et al., 2005).
 
Wati et al. (2009) estudiaron luego la TTR y la deposición vascular de Aβ en dos (2) modelos de ratón transgénico de EA: Tg2576/TTR -/- que carece de TTR endógena, pero produce proteína precursora amiloide variante humana (APP), y Tg2576/TTR +/- , que no carece de TTR endógena. Los ratones Tg2576/TTR -/- tenían una carga de Aβ significativamente reducida en comparación con los ratones Tg2576/TTR +/- , contrariamente a las expectativas de los investigadores. Su resultado indica que, en su modelo animal, TTR parece estar asociada con un mayor riesgo de carga amiloide.
 
Por otro lado, utilizando un modelo de ratón diferente ceAPPswe/PSI [image: ]E9/TTR +/- versus ceAPPswe/PSI [image: ]E9/TTR +/+ , Choi et al. (2007) encontraron que la deposición de amiloide en el hipocampo y la corteza estaba elevada en los cerebros y "acelerada" en el hipocampo y la corteza de los ratones ceAPPswe/PSI [image: ]E9/TTR +/- en comparación con los ceAPPswe/PSI [image: ]E9/TTR +/+ .
 
Por lo tanto, los resultados pueden depender de las diferencias entre las especies o subespecies experimentales. Esto sugiere que (1) la replicación está justificada y (2) la concentración en estudios que involucran a seres humanos es apropiada si las réplicas del modelo animal continúan demostrando resultados diferentes. 
 
E.2. RF y daño oxidativo del ADN mitocondrial (ADNmt)
 
Coskun et al. (2010) han demostrado que las mutaciones en la región de control del ADNmt se acumulan en el cerebro con la edad, y que los pacientes con EA presentan un aumento significativo de estas mutaciones. Estas mutaciones en los pacientes con EA se asocian con un número reducido de copias de ADNmt. Encontraron que estas mutaciones generalmente aumentan con la edad, tanto dentro del cerebro como en el ADN de la sangre periférica y el ADN de las células linfoblastoides. Argumentan que el nivel de mutación del ADNmt está inversamente correlacionado con el número de copias de ADNmt y positivamente correlacionado con la actividad de la beta-secretasa, un indicador del aumento de la beta amiloide. En consecuencia, el daño del ADNmt puede estar asociado con un mayor riesgo de EA.
Xu et al. (2010) estudiaron el daño oxidativo al ADN mitocondrial relacionado con la exposición a RF de 1800 MHz en neuronas corticales de cultivo primario. Las neuronas fueron expuestas a 1800 MHz moduladas por 217 Hz, utilizando una tasa de absorción especial promedio de 2 vatios/kg durante 24 horas. El examen de las neuronas demostró un aumento significativo en 8-hidrodesoxiguanosina (8-oxodG), una indicación de mayor daño al ADN. Además, hubo una clara reducción en el número de copias de ADNmt y en el nivel de ARNmt después de la exposición a RF. Xu et al. (2010) también realizaron ensayos replicados, pero con la adición de melatonina. Los efectos de la exposición a RF se revirtieron, pero no por completo.
IV. CÁNCER DE MAMA 
 
La figura 2 ofrece un esquema de las áreas de estudio que aportan pruebas de que la exposición a las frecuencias de campo de muy baja frecuencia puede provocar cáncer de mama a través de un efecto sobre los niveles de producción de melatonina y, por supuesto, otras vías posibles pero desconocidas. Las referencias de las secciones se proporcionan en la figura 2.
 
En la actualidad, hay cada vez más pruebas de que la baja producción de melatonina puede aumentar el riesgo de cáncer de mama. Estas pruebas proceden de estudios in vitro , en animales y de dos estudios longitudinales en humanos. La bibliografía sobre estudios in vitro y en animales es bastante extensa, por lo que solo se ofrece una revisión de los aspectos más destacados. Existen numerosos estudios de casos y controles publicados sobre la exposición residencial y ocupacional a MF de ELF como factor de riesgo de cáncer de mama. No se han publicado estudios epidemiológicos sobre la exposición a MF de radiofrecuencia y el cáncer de mama que no incluyan la exposición a MF de ELF y que tengan datos razonables sobre la exposición a RF.
 
Para una revisión de la melatonina desde la investigación básica hasta el tratamiento del cáncer, consulte Vjayalaxmi et al. , 2002.
 
 Conclusión : Hay evidencia suficiente de estudios in vitro y en animales, de estudios de biomarcadores humanos y de estudios ocupacionales y de luz nocturna para concluir que los niveles altos de La exposición a los campos magnéticos de ELF puede ser sin duda un factor de riesgo para el cáncer de mama. La mayoría de las Los estudios de exposición a los MF de ELF han sido negativos. Esto puede deberse a que las exposiciones residenciales “altas” en realidad no son muy altas. Las exposiciones individuales pueden ser importantes, por ejemplo, máquinas de coser domésticas, secadores de pelo, convertidores de CA/CC cerca de la cabecera de la cama, tuberías de agua que causan exposiciones altas intermitentes cerca de sofás y sillones de la sala de estar o de la sala de televisión. 
 
Al igual que con la enfermedad de Alzheimer, proporcionamos los resultados de un metaanálisis para el cáncer de mama (Chen et al., 2010) a pesar de nuestra antipatía por tales análisis, debido principalmente a los diferentes componentes del diseño del estudio, las evaluaciones de la exposición y las diferencias entre los sujetos. Chen et al. (2010) eligieron 15 estudios publicados entre 2000 y 2009. No encontraron asociaciones entre la exposición a MF de ELF y el cáncer de mama (femenino), incluidos los análisis de subgrupos basados en los modos de exposición, el estado menopáusico y el estado del receptor de estrógeno. Se dice que estos resultados concuerdan con los resultados de Erren (2001). Chen et al. (2010) no encontraron una asociación estadísticamente significativa entre la exposición a MF de ELF (residencial, manta eléctrica u ocupacional) y el cáncer de mama en general o el cáncer de mama basado en el estado menopáusico o el estado de ER. Hubo una heterogeneidad sustancial entre los estudios. Por otro lado, Erren (2001) encontró, utilizando estudios anteriores no incluidos en Chen et al. (2010), un riesgo ligeramente mayor (denominado RR) de cáncer de mama en general: 1,12, IC del 95 % = (1,09 , 1,15). Esto es claramente estadísticamente significativo debido al gran tamaño de la muestra. Erren (2001) señala que los resultados son bastante variables entre los estudios y "en parte contradictorios". Encontró que los principales problemas metodológicos eran la "probable clasificación errónea de la exposición" y la "posible clasificación errónea de la enfermedad en sí". Por lo tanto, las afirmaciones de Chen et al. (2010) de que (1) sus resultados no sugieren ninguna asociación entre la exposición a MF de ELF y el cáncer de mama y (2) están "de acuerdo" con los resultados de Erren (2001) deben tomarse con cautela.
 
A. Estudios 	in vitro y en animales relacionados con la melatonina como factor protector contra Cáncer de mama 
 
A.1. Estudios 	in vitro relacionados con la prevención del daño oxidativo; Comparación Estudios in vivo con vitamina C y vitamina E 
 
Se ha demostrado en más de 800 publicaciones que la melatonina neutraliza los radicales hidroxilo y reduce el daño oxidativo (Reiter et al. , 1995; Tan et al. , 2002). También se ha demostrado que la melatonina actúa sinérgicamente con la vitamina C, la vitamina E y el glutatión (Tan et al. , 2000) y estimula las enzimas antioxidantes superóxido dismutasa, glutatión peroxidasa y glutatión reductasa (Reiter et al. , 2002).
 
· Utilizando un sistema libre de células, Tan et al. y otros han demostrado que la melatonina neutraliza los radicales hidroxilo de manera más eficiente que el glutatión reducido (Tan et al. , 1993a; Bromme et al. , 2000).
· La melatonina reduce el daño oxidativo a las macromoléculas en presencia de radicales libres (Reiter et al. , 1997, 2001a). Uno de sus modos de acción es como eliminador de radicales libres (Reiter et al. , 2001b).
· La melatonina aumenta la eficacia de otros antioxidantes, por ejemplo, la superóxido dismutasa, la glutatión peroxidasa y la catalasa (Antolin et al. , 1996; Kotler et al. , 1998; Pablos et al. , 1995; Barlow-Walden et al. , 1995; Montilla et al. , 1997).
· La melatonina tiene efectos protectores contra la radiación ultravioleta e ionizante (p. ej., Vijayalaxmi et al. , 1995). Vijayalaxmi et al. estudiaron los efectos de la melatonina sobre el daño cromosómico inducido por radiación en linfocitos de sangre periférica humana (Vijayalaxmi et al. , 1996). Se recogió sangre de voluntarios humanos antes y después de la administración de una dosis oral única de 300 mg de melatonina. Las muestras posteriores a la administración de suero y leucocitos tuvieron una mayor concentración de melatonina en comparación con las muestras anteriores a la administración de melatonina. Después de la radiación gamma y la exposición a mitógenos, se cultivó una muestra de células durante 48-72 horas. Los linfocitos de la muestra después de la administración de melatonina tuvieron significativamente menos aberraciones cromosómicas y micronúcleos. El daño primario del ADN se redujo. Vijayalaxmi et al. Se planteó la hipótesis de que la melatonina, además de su función de eliminar los radicales hidroxilo, también puede estimular o activar los procesos de reparación del ADN (Vijayalaxmi et al. , 1998).
 
estudios in vivo se ha demostrado que la melatonina es un protector más potente contra las lesiones oxidativas que la vitamina C o la vitamina E (micromoles/kg) (para una revisión, véase: Tan et al. , 2002). También se ha descubierto in vitro que la melatonina elimina los radicales peroxilo de forma más eficaz que la vitamina E, la vitamina C o el glutatión reducido (Pieri et al. , 1994; Reiter et al., 1995), aunque la melatonina no es un eliminador muy potente de radicales peroxilo (Reiter et al. , 2001b).
 
	A.2. 	Estudios en animales sobre la prevención de tumores mamarios con melatonina 
 
Varios estudios han encontrado que la melatonina inhibe la incidencia de tumores mamarios en animales de laboratorio propensos a tales tumores o expuestos a un carcinógeno (por ejemplo, Tamarkin et al. , 1981; Shah et al. , 1984; Kothari et al. , 1984; Subramanian y Kothari, 1991a,b; Blask et al. , 1991). En 1981, Tamarkin et al. encontraron que la melatonina suplementaria, administrada el mismo día que 7,12-dimetilbenz(alfa)-antraceno (DMBA) y continuada durante 90 días, redujo la incidencia de tumores mamarios del 79% en los controles al 20% (p<0,002) en las ratas Sprague-Dawley tratadas con melatonina (Tamarkin et al. , 1981). Cuando trataron ratas pinealectomizadas con DMBA, la incidencia de tumores mamarios aumentó al 88%, lo que indica un posible efecto de la melatonina endógena en la incidencia de tumores. Se han encontrado resultados similares, pero con diseños de estudio algo diferentes, utilizando ratas Holtzman hembras a las que se les administró el carcinógeno 9,10-dimetilbenzantraceno (Shah et al. , 1984; Kothari et al. , 1984). Subramanian y Kothari estudiaron el efecto supresor de la melatonina en ratas tratadas de manera similar con DMBA bajo diferentes programas de luz:oscuridad y tiempo de administración de melatonina en ratas Holtzman hembras intactas y pinealectomizadas (Subramanian y Kothari, 1991a). Encontraron que cuando se administraba durante la fase de iniciación, la melatonina solo suprimía el desarrollo de tumores en animales intactos. Sin embargo, cuando se administraba durante la fase de promoción, la melatonina tenía efectos supresores independientemente de la presencia o ausencia de la glándula pineal. Subramanian y Kothari (1991b) también estudiaron ratones C3H/Jax y el desarrollo espontáneo de tumores mamarios. Se desarrollaron tumores mamarios en el 23,1% de los ratones a los que se les suministró melatonina entre los 21 y los 44 días de edad, pero en el 62,5% de los ratones de control (p<0,02). Además, hubo una disminución de los niveles séricos de 17-beta-estradiol en los ratones tratados con melatonina (p<0,05). En un modelo de carcinogénesis mamaria en ratas Sprague-Dawley con respuesta hormonal basado en N-metil-N-nitrosourea (NMU), Blask et al. (1991) descubrieron que la melatonina, administrada durante la fase de promoción, reducía la incidencia de tumores y antagonizaba la estimulación del estradiol de la incidencia y el crecimiento de tumores inducidos por NMU. Sin embargo, no encontraron una disminución del estradiol en las ratas tratadas con melatonina.
 
En dos estudios, Tan et al. (1993b, 1994) encontraron que la melatonina protegía a las ratas Sprague-Dawley de la formación de aductos de ADN hepático inducida por safrol. La protección se encontró tanto a niveles fisiológicos como farmacológicos de suplementación. El nivel de protección dependía de la dosis. La inyección intraperitoneal de paraquat causa peroxidación lipídica, una disminución en el glutatión total y un aumento en el glutatión oxidado en ratas Sprague-Dawley. Melchiorri et al. encontraron que la melatonina inhibe estos efectos (Melchiorri et al. , 1995). Además, la melatonina y el ácido retinoico parecen actuar sinérgicamente en la quimioprevención de tumores en modelos animales (Teplitzky et al. , 2001) y sistemas in vitro (por ejemplo, Eck-Enriquez et al. , 2000).
 
A.3. 	Estudios en animales relacionados con la prevención del daño oxidativo del ADN mediante Estradiol y radiación 
 
Karbownik et al. (2001) encontraron que la melatonina protege contra el daño del ADN en el hígado y el riñón de los hámsteres machos causado por el tratamiento con estradiol. También encontraron que en los testículos, el estradiol no aumentó el daño del ADN, pero que la melatonina era protectora contra el nivel natural de daño oxidativo del ADN, como lo indican los niveles de 8-hidrodesoxiguanosina (8-oxodG). Varios estudios han encontrado que los animales de laboratorio están protegidos por la melatonina de dosis letales de radiación ionizante (por ejemplo, Blickenstaff et al. , 1994; Vijayalaxmi et al. , 1999; Karbownik et al. , 2000). Vijayalaxmi et al. (1999) y Karbownik et al. (2000) investigaron los marcadores de daño oxidativo del ADN y encontraron que disminuciones significativas en estos marcadores en los animales tratados con melatonina.
 
	A.4. 	Melatonina: eliminador de ● OH y otros ROS 
 
 
La melatonina es un potente eliminador endógeno de especies reactivas de oxígeno (ROS), en particular el radical hidroxilo ( ● OH). Otras ROS que la melatonina elimina incluyen peróxido de hidrógeno (H 2 O 2 ), óxido nítrico (NO ● ), anión peroxinitrito (ONOO - ), ácido hipocloroso (HOCl) y oxígeno singlete ( 1 O 2 ) (Reiter, 1991; Tan et al. , 2000, Hardeland et al. , 1995; Antolin et al. , 1997; Stasica et al. , 1998). ● El OH se produce en altos niveles por la actividad aeróbica natural. Las ROS también se producen por varias actividades biológicas o resultan de ciertas exposiciones ambientales y de estilo de vida (p. ej., fumar).
 
El peróxido de hidrógeno no parece reaccionar directamente con el ADN (Halliwell, 1998), pero sí experimenta reacciones químicas dentro del núcleo celular que producen ● OH, por ejemplo, con Fe +2 . Por otro lado, el 1 O 2 oxida fácilmente la base de guanina y provoca HOCl, ONOO - y NO ● daños en diversos patrones (Halliwell, 1998).
 
Sin embargo, ● El OH es el más reactivo y citotóxico de los ROS (Halliwell et al. , 1986). ● El OH parece no ser eliminado por enzimas antioxidantes, sino que solo es desintoxicado por ciertos eliminadores directos de radicales (Tan et al. , 1999) como la melatonina.
 
La melatonina se encuentra en todas las células del cuerpo y atraviesa fácilmente la barrera hematoencefálica. Elimina ROS en concentraciones tanto fisiológicas como farmacológicas. En la literatura,
“Fisiológico” se refiere a concentraciones sanguíneas de melatonina, mientras que “farmacológico” indica una concentración 2-3 órdenes de magnitud mayor. Recientemente, se ha demostrado que los niveles intracelulares de melatonina, especialmente dentro del núcleo, se encuentran naturalmente en niveles “farmacológicos” para todos los orgánulos celulares estudiados hasta la fecha (Maestroni, 1999; Reiter et al. , 2000).
 
Tan et al. (2002) analizan la base subyacente de la eliminación de ROS por parte de la melatonina, que se analiza brevemente aquí. A partir de las relaciones estructura-actividad conocidas, el centro reactivo de la interacción entre los oxidantes y la molécula de melatonina es su fracción indol. Esto se debe a su alta estabilidad de resonancia y a su barrera de energía de activación bastante baja frente a las reacciones de radicales libres. Además, las cadenas laterales metoxi y amida contribuyen significativamente a la actividad antioxidante de la melatonina. El grupo metoxi en el componente C5 de la molécula parece impedir la actividad prooxidativa. Si este grupo metoxi se reemplaza por un grupo hidroxilo, en algunas condiciones in vitro , la melatonina puede exhibir capacidad prooxidante. Los mecanismos de eliminación de ROS por parte de la melatonina parecen implicar la donación de un electrón para formar un radical catión melatoninilo o una adición de radicales en el sitio C3 de la molécula de melatonina. (Existen también otras posibilidades.) Todos los intermediarios conocidos generados por la eliminación de un ROS por la melatonina también son eliminadores de radicales libres. Esto se conoce (por algunos) como la "reacción en cascada de eliminación de radicales libres", que permite que una molécula de melatonina elimine 4 o más ROS. (Véase Tan et al. , 2007, para más detalles).
 
	A.5. 	Melatonina y guanina dañada por oxidación en el ADN
 
Davanipour y otros. (2009) publicaron los resultados de un estudio que relacionaba la producción de melatonina durante la noche (medida por los niveles de aMT6s/creatinina en muestras completas de orina nocturna) con los niveles de guanina dañada oxidativamente en el ADN (medida por los productos de guanina urinarios de daño/reparación de guanina 8-oxo-7,8-dihidro-2'-desoxiguanosina (8-oxodG) y 8-oxo-7,8-dihidro-guanina (8oxoGua). 8-oxodG es un producto del daño/reparación de la guanina del ADN, mientras que 8-oxoGua es un producto del daño/reparación de la guanina del ADN o del ARN. Se reclutaron cincuenta y cinco (55) familias de madre-padre-hija adulta mayor. Todas eran saludables para su edad. Los rangos de edad fueron los siguientes: madres - 43-80; padres - 46-81; hijas - 18-51. Los resultados fueron los siguientes:  con o sin ajuste por IMC o peso, entre las madres hubo una relación inversa entre aMT6s ajustado por creatinina y 8-oxodG (p=0,02);
· Entre las madres mayores que la hija mayor (51,6 años), el nivel de significancia de la relación inversa entre aMT6s ajustado por creatinina y 8-oxodG cayó a
0,009;
· Entre los padres mayores que la hija mayor, la relación inversa entre 8oxoGua y aMT6s ajustado a creatinina fue significativa en el nivel de 0,03;
· Entre las hijas mayores, se observó un aumento de 8-oxoGua con el aumento de la edad. Este estudio parece ser la única investigación publicada hasta la fecha sobre la relación entre la producción de melatonina y el daño/reparación del ADN en humanos.
 
B. Estudios longitudinales en humanos sobre la baja producción de melatonina durante la noche como riesgo Factor de riesgo para el cáncer de mama 
 
Conclusión : Se han realizado cinco estudios longitudinales sobre la producción baja de melatonina como factor de riesgo para el cáncer de mama. Dos de los estudios recogieron muestras de orina de forma óptima para estimar el componente importante de la producción de melatonina: la producción nocturna. Sin embargo, dos (2) utilizaron la primera micción de la mañana, que está cerca de lo óptimo y uno (1) tuvo que utilizar la recogida de 24 horas, lo que oculta un posible ritmo no circadiano, que puede ser perjudicial. Un estudio, que utilizó la primera micción de la mañana, se limitó al cáncer de mama premenopáusico. El estudio que utilizó muestras de orina de 24 horas fue negativo. De los 4 estudios restantes, tres fueron positivos y el que se limitó al cáncer de mama premenopáusico fue problemático, tal vez debido a los tiempos de retraso y al probable efecto adverso del cáncer de mama en su fase muy temprana sobre la producción de melatonina.
Por lo tanto, existe evidencia longitudinal cada vez más sólida de que la baja producción de melatonina es un factor de riesgo, al menos para el cáncer de mama posmenopáusico. 
 
Se han realizado cinco (5) estudios longitudinales, dos de los cuales fueron de la cohorte del Nurses' Health Study , de la baja producción de melatonina como factor de riesgo para el cáncer de mama. Tenga en cuenta que muchos cánceres de mama están asociados con una disminución en la producción de melatonina (Bartsch et al. , 1997). A menudo hay un "rebote" después de la escisión del tumor, pero no se sabe si la producción de melatonina posterior a la escisión está cerca del nivel de producción previo al tumor (Bartsch et al. , 1997). Por lo tanto, al igual que con la EA, no es apropiado utilizar los niveles de melatonina posteriores al tumor en un estudio de casos y controles de baja melatonina como factor de riesgo para el cáncer de mama.
 
El daño del ADN es la vía por la que las células normales se vuelven malignas. Por lo tanto, cuanto mayor sea la cantidad de ADN, mayores serán las probabilidades de una transformación maligna y el desarrollo de cáncer. Davanipour et al. (2009) Han llevado a cabo un estudio sobre la asociación entre los niveles endógenos de melatonina y el daño oxidativo del ADN por guanina entre las madres y sus hijas mayores muestreadas. El rango de edad de las madres era de 43 a 80 años, mientras que el rango de edad de la hija mayor era de 18 a 51 años. Casi todas las madres, pero pocas de las hijas eran posmenopáusicas. Se obtuvieron muestras completas de orina nocturna. Se analizaron aMT6s ajustadas por creatinina y 6-hidrodesoxiguanosina (8-oxodG). 8-oxodG es una medida del nivel de daño oxidativo del ADN. El ajuste de creatinina no es necesario porque el nivel de 8-oxodG utilizando orina completa nocturna es una medida de la reparación total de la guanina del ADN oxidada durante la noche. Hubo una asociación inversa estadísticamente significativa (p = 0,02) entre el nivel de producción nocturna de melatonina (aMT6s/creatinina) y 8-oxodG para las madres, pero no para las hijas. Se realizó un ajuste estadístico por edad y peso; sin embargo, hubo poca diferencia en los resultados con o sin ajuste. La correlación entre aMT6s ajustado por creatinina y 8-oxodG fue de 0,35 (p=0,01).
 
 
Estudios positivos 
 
Schernhammer y Hankinson (2005) informaron sobre la asociación entre los niveles urinarios de melatonina y el riesgo de cáncer de mama en el Nurses' Health Study II. El estudio había recolectado muestras de orina de la primera micción de la mañana antes del diagnóstico de cualquier cáncer en una submuestra de las mujeres del estudio. Se analizaron los ensayos de aMT6 y creatinina de 147 mujeres que desarrollaron cáncer de mama invasivo y 291 controles de la misma edad, más 43 mujeres que desarrollaron cáncer de mama in situ y 85 controles de la misma edad. Los análisis se basaron en cuartiles de aMT6 ajustados a la creatinina desarrollados a partir de los datos de control, con los sujetos en el cuartil más bajo como grupo de referencia. (Por lo tanto, los análisis se llevaron a cabo con la idea de que niveles más altos de producción de melatonina podrían ser protectores). Se llevaron a cabo análisis no ajustados, análisis ajustados por niveles de estradiol y análisis ajustados por edad de menarquia, paridad, edad del primer parto, antecedentes familiares de cáncer de mama y enfermedad mamaria benigna, consumo de alcohol, consumo de antidepresivos e índice de masa corporal. Cabe señalar que los niveles bajos de melatonina están asociados causalmente con una edad de menarquia más temprana (p. ej., Cohen et al. , 1978; Sizonenko, 1987). Por lo tanto, la inclusión de la edad de menarquia en el ajuste quizás no sea apropiada. Los análisis de casos y controles del cuartil más bajo y más alto fueron estadísticamente significativos para cada nivel de ajuste. Los odds ratios (OR) fueron todos de 0,59. (En términos de riesgo asociado con la baja producción de melatonina, el OR fue 1/0,59 = 1,69). La inclusión de los casos con cáncer de mama in situ condujo a un OR entre 0,68 y 0,70. No se proporcionaron niveles de significación. Sin embargo, los IC del 95% para el cáncer de mama invasivo no contenían 1,0, mientras que los IC del 95% cuando se incluyeron casos de cáncer de mama in situ apenas contenían 1,0.
 
En 2008, Schernhammer y Hankinson utilizaron la cohorte Hormonas y dieta en la etiología del riesgo de cáncer de mama (ORDET) para estudiar la baja producción de melatonina durante la noche como un posible factor de riesgo para el cáncer de mama posmenopáusico. El estudio ORDET se realizó en el norte de Italia e incluyó a 10.786 mujeres sanas de 35 a 69 años al inicio, 3966 de las cuales eran posmenopáusicas. Se obtuvieron muestras completas de orina durante la noche de 12 horas. Hubo 178 sujetos que desarrollaron CM posmenopáusico antes del análisis del estudio de Schernhammer et al. y cumplieron con los criterios de inclusión, por ejemplo, CM como cáncer inicial, disponibilidad de muestra de orina. Se seleccionaron setecientas diez (710) mujeres como controles, emparejadas por edad en el momento de la inscripción (± 3 años), fecha de reclutamiento (± 180 días) y lote de análisis de laboratorio. Se utilizaron modelos de regresión condicional para los análisis, ajustando trece (13) factores de riesgo conocidos de cáncer de mama y testosterona circulante, que fue un factor de riesgo de cáncer de mama en el estudio ORDET. Los análisis se realizaron utilizando aMT6s y aMT6s ajustados por creatinina. Los análisis se realizaron por cuartiles de aMT6s. Se calcularon los IC del 95% y los valores p de tendencia. Los valores p de tendencia fueron 0,05 o menos cuando los análisis excluyeron el cáncer de mama in situ y por debajo de 0,10 cuando se incluyó el cáncer de mama in situ. Cuando los análisis se realizaron sin fumadores actuales, los valores p de tendencia fueron inferiores a 0,005. Comparando el cuartil más alto con el más bajo de aMT6s, los valores p fueron iguales o inferiores a 0,05 para el cáncer de mama invasivo, incluyendo o excluyendo la testosterona. Cuando solo se analizaron los fumadores no actuales, los valores p fueron menores. (Nota: en realidad solo se publicaron los IC del 95%). Los resultados fueron similares para los análisis de aMT6 ajustados a creatinina.
 
En 2009, Schernhammer y Hankinson utilizaron la cohorte del Nurses' Health Study para investigar más a fondo la relación entre los niveles urinarios de melatonina y el cáncer de mama posmenopáusico. Se dispuso de análisis de orina matutina al azar para aMT6s de 357 mujeres posmenopáusicas que desarrollaron cáncer de mama incidente después del reclutamiento en la cohorte y 533 controles emparejados. Los métodos de análisis fueron muy similares a los del artículo anterior. Se analizaron los cuartiles de aMT6s entre los controles. En los análisis ajustados multivariables, los sujetos en el cuartil más bajo de aMT6s tenían un mayor riesgo (p < 0,05) de desarrollar cáncer de mama en comparación con los sujetos en el cuartil más alto. Esto fue cierto para todos los cánceres de mama, solo para el cáncer de mama in situ y solo para el cáncer de mama invasivo. Los sujetos en el cuartil más bajo también tenían un mayor riesgo en comparación con los sujetos en el tercer cuartil (más alto) para todos los cánceres de mama y solo para el cáncer de mama in situ. Los valores p de tendencia fueron inferiores a 0,05 para los tres grupos: todos los CC, CC invasivo y CC in situ.
 
** Cabe señalar que la primera micción de la mañana, especialmente cuando el sujeto ha orinado durante el sueño, no es tan buena como la recolección de orina completa durante la noche para estimar la producción nocturna de melatonina. **
 
Estudio negativo 
 
Travis et al. (2004) llevaron a cabo un estudio sobre la melatonina y el cáncer de mama utilizando el estudio longitudinal de la Isla de Guernsey o Guernsey III. Este estudio reclutó mujeres durante un período de ocho años y medio, que finalizó en 1985. Durante el período de seguimiento, 127 mujeres desarrollaron cáncer de mama. Se seleccionaron trescientos cincuenta y tres (353) controles con emparejamiento basado en la edad, fecha de reclutamiento, estado menopáusico, día del ciclo menstrual (si corresponde) cuando se obtuvo la muestra de orina y número de años después de la menopausia (si corresponde). Se recogieron muestras de orina de veinticuatro (24) horas. Evidentemente, estas muestras no se dividieron entre submuestras de la noche y otras submuestras de otras horas del día. Ninguno de los análisis (todos los casos-controles, solo casos premenopáusicos-controles o solo casos posmenopáusicos-controles) mostró ningún indicio de un aumento del riesgo asociado con una baja producción de melatonina de 24 horas.
 
** Es lamentable que las muestras de orina de 24 horas no se hayan subdividido por hora del día. Lo importante es el nivel nocturno de melatonina en la sangre. Alrededor del 85%-90% de la melatonina pineal se produce durante la noche. El ritmo circadiano parece ser vital para los efectos de la melatonina en la regulación de funciones biológicas importantes, incluida la respuesta inmunitaria.
Este problema particular del estudio hace que los resultados sean sospechosos (véase Hrushesky y Blask, 2004, para más detalles). **
 
Estudio problemático/peculiar 
 
En 2010, Schernhammer et al. utilizaron la cohorte ORDET para investigar el cáncer de mama premenopáusico. Se incluyeron 180 casos de cáncer de mama premenopáusico y se seleccionaron 683 controles (casi 4 por caso) utilizando los mismos criterios de emparejamiento que se habían utilizado anteriormente. Las muestras de orina se tomaron durante 12 horas, durante la noche (7:00 p. m. a 7:00 a. m.). Se observó una tendencia estadísticamente significativa hacia un aumento del riesgo con valores basales más altos de aMT6. Esto fue lo opuesto a lo que probablemente se esperaba. Sin embargo, cuando se excluyó a los fumadores actuales, el aumento del riesgo desapareció por completo. Por otro lado, entre los fumadores no actuales, un diagnóstico de cáncer de mama dentro de los 3 años posteriores a la recolección de orina fue mucho más probable para los sujetos en el cuartil más alto de aMT6 en comparación con los sujetos en el cuartil más bajo. También se investigó el tiempo de retraso entre la recolección de orina y el diagnóstico de cáncer de mama entre los fumadores no actuales. Solo después de 8 años de tiempo de retraso hubo una diferencia estadísticamente significativa entre los cuartiles más bajo y más alto de aMT6: un aumento del riesgo asociado con una producción baja. Por lo tanto, los resultados de este estudio son claramente desconcertantes. Los autores lo reconocen y sugieren que tal vez el cáncer de mama muy temprano esté causando un aumento en la producción de melatonina. 
 
C. No existen estudios de casos y controles sobre la baja producción de melatonina como factor de riesgo Cáncer de mama 
 
Como se mencionó anteriormente, el cáncer de mama en sí mismo a menudo causa una disminución en la producción de melatonina, por ejemplo, Bartsch et al. (1997). Por lo tanto, no es apropiado utilizar los niveles actuales de producción de melatonina de los casos de cáncer de mama en un estudio de casos y controles para determinar si los niveles bajos de melatonina son un factor de riesgo para el cáncer de mama, y no se ha publicado ninguno.
 
D. Estudios sobre trabajo con luz nocturna y en turnos nocturnos como factor de riesgo para el cáncer de mama – Sustitutos de la baja producción de melatonina 
 
Conclusión : Hay evidencia moderadamente sólida de que tanto el trabajo a largo plazo con luz nocturna como el trabajo en turnos nocturnos aumentan el riesgo de cáncer de mama. Se revisaron cinco (5) estudios, 4 de los cuales son positivos. El estudio negativo encontró un mayor riesgo para el trabajo con luz nocturna, pero no para el trabajo en turnos. Este estudio clasificó a los sujetos que habían tenido turnos de trabajo más bien cortos como expuestos. Solo muy pocos sujetos tenían al menos 8 años de trabajo en turnos: 8 (1,6%) de los casos y 19 (3,7%) de los controles. 
 
Varios estudios han encontrado un aumento del riesgo de cáncer de mama entre las mujeres que tienen turnos rotativos de trabajo nocturno o que experimentan luz por la noche. Se sabe que la luz nocturna (LAN) causa una disminución en la producción nocturna de melatonina (p. ej., Lewy et al. , 1980; Lowden et al. ,
2004; Schernhammer et al. , 2004). Cabe señalar que los estudios ocupacionales sobre la exposición a frecuencias de baja frecuencia (FEB)
(Sección E, a continuación) se han incluido trabajos con turnos nocturnos, por ejemplo, asistente de vuelo y operadores de radio/telégrafo.
 
Estudios positivos 
 
· Lie et al. (2006) estudiaron la incidencia del cáncer de mama entre enfermeras noruegas. Todos los datos se obtuvieron de registros gubernamentales. Entre una cohorte de 44.835 enfermeras, que se graduaron de un programa de enfermería de 3 años entre 1914 y 1980 y que estaban vivas el 1 de enero de 1953, o nacidas después de esta fecha, se identificaron 537 casos de cáncer de mama que ocurrieron entre 1960 y 1982. (Se eligió 1960 porque ese fue el primer año para el que había datos de fertilidad disponibles). Se seleccionaron cuatro (4) controles, vivos y libres de cáncer, para cada caso de la cohorte de enfermeras, emparejados por año de nacimiento (± 1 año). Se requirió que los controles se hubieran graduado o comenzado su trabajo inicial no más tarde del año en que el caso correspondiente fue diagnosticado con CM. El número de años de trabajo en turnos de noche se estimó a partir del historial laboral y los lugares de trabajo. Los ajustes estadísticos en las estimaciones de OR incluyeron el tiempo total de empleo y la paridad. El OR para 30+ años de trabajo en turno de noche versus 0 años, fue 2.21 (p<0.05), 95% IC = [1.10 – 4.45]. El valor p para la tendencia fue 0.01. Cuando el análisis se limitó a enfermeras de 50+ años, el OR fue 2.01 (p>0.05), 95% IC = [0.95 – 4.26]. El número de casos sin trabajo en turno de noche fue solo 50 para todas las edades, y fue 29 para enfermeras mayores de 50 años. El número de casos con al menos 30 años de trabajo en turno de noche fue 24. (Ningún caso menor de 50 años tuvo 30+ años de trabajo en turno de noche.)
 
· Schernhammer et al. (2001) examinaron el trabajo en turnos nocturnos rotativos como un posible factor de riesgo para el cáncer de mama en el Estudio de Salud de Enfermeras. En 1988 se obtuvo el número total de años en los que un sujeto había trabajado en turnos nocturnos rotativos de al menos 3 noches al mes. La muestra era bastante grande: 31.761 enfermeras no habían tenido ningún año que cumpliera el criterio del turno nocturno; 40.993 habían tenido de 1 a 14 años; 4.426 habían tenido de 15 a 29 años; y 1.382 habían tenido 30 años o más. Durante el siguiente período de 10 años, se identificaron 2.441 casos incidentes de cáncer de mama. En comparación con las enfermeras que no habían tenido años calificados, el riesgo relativo ajustado (RR) para las enfermeras con 30 años o más de trabajo en turnos nocturnos rotativos fue de 1,36, con un IC del 95% de [1,04 – 1,78]. Todos los sujetos con 30+ de trabajo en turnos nocturnos rotativos eran posmenopáusicas. También se realizaron análisis dentro de los grupos pre y posmenopáusicos. El RR y el IC del 95% fueron los mismos para 30+ años de exposición, porque el número de enfermeras sin exposición disminuyó ligeramente (de 925 a 801). Si bien no es estadísticamente significativo, tal vez debido al tamaño de la muestra, las enfermeras premenopáusicas que tenían al menos 15 años de trabajo por turnos tuvieron un RR ajustado de 1,34, IC del 95% = [0,77 – 2,33], esencialmente el mismo RR que las mujeres posmenopáusicas (RR = 1,36, IC del 95% = [1,04 – 1,78]) que trabajaron en turnos nocturnos durante al menos 30 años. Solo hubo 14 enfermeras premenopáusicas con 15+ años de exposición. La tendencia en el riesgo relativo a un aumento de los años de exposición fue estadísticamente significativa para las enfermeras posmenopáusicas y para todas las enfermeras. Se realizaron ajustes por edad, cambio de peso entre los 18 años y la menopausia y muchas otras variables asociadas con el cáncer de mama. El aumento del riesgo se debió casi en su totalidad a los cánceres de mama con receptores hormonales positivos. Este fue el primer estudio prospectivo sobre el cáncer de mama y el turno de noche.
 
· Davis et al. (2001b) estudiaron a 813 pacientes con cáncer de mama, de edades comprendidas entre 20 y 74 años, y 793 controles.
Los controles se obtuvieron mediante marcación aleatoria de dígitos y se emparejaron en frecuencia.
por intervalos de edad de 5 años. La historia ocupacional de por vida, la iluminación del dormitorio y los hábitos de sueño se obtuvieron mediante entrevista durante los 10 años anteriores al diagnóstico. No dormir durante los períodos nocturnos (cuando la producción de melatonina suele estar en su pico) tuvo un OR de 1,14 por cada noche por semana. El IC del 95% fue [1,01 – 1,28]. El trabajo en turnos de noche tuvo un OR de 1,6, IC del 95% = [1,0 – 2,5]. Hubo una tendencia ascendente significativa (p = 0,02) en el OR con el aumento de años y más horas por semana en turnos de noche. Se realizaron ajustes estadísticos por paridad, antecedentes familiares de CM, uso de anticonceptivos orales (alguna vez) y uso reciente (pero interrumpido) de terapia de reemplazo hormonal.
· Hansen (2001) estudió el riesgo de cáncer de mama entre mujeres danesas jóvenes cuyo trabajo era principalmente nocturno. Todas las mujeres nacidas entre 1935 y 1959, y de 30 a 54 años de edad, fueron identificadas a través del Registro Danés de Cáncer. El número de estas mujeres fue de 7.565. Se seleccionó aleatoriamente un control por caso del Registro Central de Población Danés. Los controles eran (i) vivos, (ii) aparentemente libres de cáncer y (iii) que trabajaban antes de la fecha de diagnóstico del caso correspondiente. El historial laboral se obtuvo de la base de datos del fondo de pensiones danés. No se encontró historial laboral para 530 casos, por lo que el número de pares de casos y controles para el estudio fue de 7.035. Utilizando una encuesta nacional (1976) de mujeres y condiciones laborales, se identificaron 4 categorías ocupacionales en las que al menos el 60% de las empleadas trabajan de noche. Estas eran fabricación de bebidas, servicios de transporte terrestre, catering y servicios de transporte aéreo. En los hospitales, la fabricación de muebles, los servicios de transporte acuático y los servicios de limpieza, entre el 40% y el 59% de las mujeres trabajan algún turno de noche. Se realizaron comparaciones entre ocupaciones en las que más del 60% de las mujeres trabajan en turnos de noche y ocupaciones en las que menos del 40% trabaja en turnos de noche. Solo se consideraron las ocupaciones dentro de los 5 años posteriores al diagnóstico. Este límite se basó en el tiempo de inducción sospechado para el cáncer de mama. Para ser ubicada en la categoría "expuesta", una mujer tenía que haber trabajado al menos 6 meses en una ocupación de turno de noche. Se realizaron ajustes estadísticos por edad, clase social, edades al nacer del primer y último hijo y paridad. El OR para todas las ocupaciones "expuestas" fue estadísticamente significativo (p < 0,05): OR = 1,5, IC del 95% = [1,3 – 1,7]. Para las mujeres que trabajaron al menos 6 años en ocupaciones "expuestas", el OR fue de 1,7 (p < 0,05). Los resultados fueron impulsados esencialmente por las ocupaciones de servicios de catering y transporte aéreo. (Cabe señalar que estas dos ocupaciones también pueden dar lugar a una mayor exposición a MF de ELF , en comparación con la fabricación de bebidas y los servicios de transporte terrestre). Los autores afirman que “cuando se ignoró el tiempo de inducción de 5 años, el ORT disminuyó marginalmente”.
 
Estudio negativo 
 
· O'Leary et al. (2006) estudiaron el trabajo en turnos de noche, la luz nocturna y el cáncer de mama en Long Island, Nueva York, como parte del Grupo de Estudio de Campos Electromagnéticos y Cáncer de Mama en Long Island (EFBCLIS). Hubo 487 casos y 509 controles basados en la población, cuya frecuencia coincidió con la distribución de edad esperada de los casos en el estudio. Estos sujetos tenían que haber participado en el Proyecto de Estudio del Cáncer de Mama de Long Island (LIBCSP) anterior. Cada caso tenía que haber vivido en la misma casa durante al menos 15 años antes del diagnóstico de cáncer de mama, mientras que cada control tenía que haber vivido en la misma residencia durante al menos 15 años antes del reclutamiento. Los casos tenían que haber recibido su diagnóstico de cáncer de mama dentro del período de 12 meses a partir del 1 de agosto de 1996. Los controles fueron reclutados simultáneamente. El LIBCSP había recopilado, a través de una entrevista directa, información completa del historial laboral, incluido el trabajo por turnos: todos los trabajos mantenidos durante al menos 6 meses a partir de los 16 años, a tiempo completo o parcial. La EFBCLIS repitió la entrevista de historial laboral, sin el trabajo por turnos.
Información, correspondiente al período de 15 años anterior a la fecha de diagnóstico de cáncer de mama (casos) o reclutamiento (controles). Se incluyeron asignaciones militares. La información sobre la luz nocturna se obtuvo mediante entrevistas e incluyó información sobre las horas de sueño, la frecuencia y la duración de tener las luces encendidas durante el tiempo de sueño durante el período de 5 años anterior a la fecha de referencia.
 
La exposición al trabajo por turnos se definió como haber tenido alguna vez un trabajo (≥ 6 meses, ya sea a tiempo parcial o completo) con al menos 1 día por semana de trabajo por turnos, durante los 15 años anteriores a la fecha de referencia. Los subgrupos se definieron de la siguiente manera: alguna vez tuvo un trabajo en el turno de noche; alguna vez tuvo un trabajo en el turno de noche; alguna vez tuvo un trabajo en el turno de noche, pero nunca un trabajo en el turno de noche; alguna vez tuvo un trabajo en el turno de noche; pero nunca un trabajo en el turno par. Los análisis estadísticos se ajustaron por fecha de referencia, paridad, antecedentes familiares de cáncer de mama, educación, antecedentes de enfermedad mamaria benigna.
 
En ninguna de las distintas categorías de trabajo por turnos durante los 15 años anteriores a la fecha de referencia se observó un riesgo elevado de cáncer de mama. Sin embargo, el grupo de referencia incluyó sujetos con trabajos que incluían menos de un día de trabajo por turnos a la semana. Dicho trabajo podría haberse mantenido durante muchos años. El OR durante al menos 8 años de trabajo por turnos nocturnos fue estadísticamente significativo por debajo de 1. En cuanto a la luz nocturna en los 5 años anteriores a la fecha de referencia, el único hallazgo estadísticamente significativo fue un OR = 1,65 para despertarse y encender las luces al menos 2 veces por noche frente a hacerlo no más de 3 veces al mes.
 
Los autores concluyen que su estudio “ofrece evidencia mixta para la hipótesis de la luz en la noche”. No se presentaron análisis del trabajo por turnos dentro de los 5 años a partir de la fecha de referencia, el período de “inducción” utilizado por Hansen (2001). El trabajo por turnos nocturnos estaba en la historia laboral de solo 26 casos y 50 controles; una duración de al menos 8 años de trabajo por turnos nocturnos fue experimentada por solo 6 casos y 19 controles. Por lo tanto, el tamaño efectivo de la muestra “expuesta” fue bastante pequeño. No se proporcionó información sobre cuándo ocurrió este trabajo por turnos en relación con la fecha de referencia.
 
E. Estudios de casos y controles ocupacionales de La exposición a las frecuencias de baja frecuencia (FEB ) como factor de riesgo para el cáncer de mama 
 
Conclusión : Existen pruebas bastante sólidas de estudios de casos y controles de que la exposición ocupacional a largo plazo y elevada a campos magnéticos de ELF es un factor de riesgo para el cáncer de mama. Se revisaron seis (6) estudios independientes. Cuatro (4) tienen conclusiones positivas, mientras que dos (2) son negativas. El último estudio es particularmente sólido. Los dos estudios negativos tienen graves deficiencias en la clasificación de la exposición y provienen del mismo grupo de investigación. 
 
Se han realizado varios estudios de casos y controles sobre ocupaciones con una exposición más o menos alta a los MF de ELF y el riesgo de cáncer de mama. Estos estudios han sido generalmente positivos, en el sentido de que parece haber un mayor riesgo. Los estudios anteriores generalmente carecen de información adecuada sobre la exposición (por ejemplo, Wertheimer y Leeper, 1994).
 
Estudios positivos 
 
 Peplonska et al. (2007) han llevado a cabo un estudio de casos y controles de gran tamaño basado en la población.
cáncer de mama y 73 categorías ocupacionales. Se identificaron todos los casos incidentes de cáncer de mama confirmado citológica o histológicamente entre mujeres de 20 a 74 años en Varsovia y Lódź, Polonia, en 2000-2002. Se seleccionaron aleatoriamente 2.502 controles utilizando el Sistema Electrónico Polaco de Evidencia Poblacional, que mantiene registros de todos los ciudadanos de Polonia. Los controles se emparejaron con los casos por ciudad de residencia y edad ± 5 años. El 79% de los casos y el 69% de los controles completaron un cuestionario estructurado. El cuestionario incluía elementos relacionados con la demografía, la historia reproductiva y menstrual, la historia del uso de hormonas, la actividad física, la historia ocupacional de todos los trabajos desempeñados al menos 6 meses, el tabaquismo, el consumo de alcohol, la dieta, la historia de cáncer en parientes femeninos, la historia médica y de detección, las exposiciones prenatales y la historia del desarrollo de peso y altura. La información ocupacional incluía el puesto de trabajo, las fechas de inicio y finalización, el empleador, los productos y/o servicios de la empresa, las actividades y obligaciones laborales, la actividad física relacionada con el trabajo, el tabaquismo pasivo y la exposición a una lista de sustancias químicas. El estudio fue financiado por el Instituto Nacional del Cáncer de Estados Unidos (NCI) y administrado por Westat (Rockville, MD).
 
Se realizó un ajuste estadístico por edad, edad de la menarquia (≤ 12; 13-14; ≥ 15), estado menopáusico, edad de la menopausia, paridad ≤ 1; 2; ≥ 3), índice de masa corporal (< 25; 25-30;
2
≥ 30 kg/m2), antecedentes familiares de primer grado de cáncer de mama en mujeres, educación (< secundaria; secundaria; algún título universitario o formación profesional; título universitario), detección mamográfica previa y ciudad de residencia. El uso de anticonceptivos orales, el estado civil, el consumo de tabaco y alcohol, la edad del primer parto a término, la lactancia materna, los antecedentes recreativos y ocupacionales no se utilizaron para el ajuste en los análisis finales porque tuvieron "poco impacto" en los resultados.
 
En los análisis primarios, para cada categoría de trabajo/industria específica, el grupo de referencia consistió en todos los sujetos que no trabajaron en ese trabajo/industria durante al menos 6 meses. Para cada ocupación específica de “cuello blanco”, se realizaron análisis adicionales utilizando todos los demás trabajos de cuello blanco como grupo de referencia. Se pensó que esto proporcionaría al menos una explicación parcial de los factores socioeconómicos no explicados por la educación. No se realizaron análisis similares de trabajos manuales. Varias categorías de trabajo que contenían ocupaciones con exposición elevada a MF de ELF tuvieron OR estadísticamente significativamente elevados.
 
** Estos OR se elevaron significativamente a pesar del hecho de que todas las demás ocupaciones con La exposición elevada a ELF MF se colocó en el grupo de referencia. ** 
 
de ELF se determinó utilizando una matriz de exposición laboral desarrollada dentro del NCI para un estudio de cáncer cerebral. No, las categorías baja, media y alta fueron desarrolladas por “higienistas industriales experimentados”. (No se proporcionó ninguna referencia). En los análisis se utilizó la categoría de exposición a los MF de ELF más alta de todos los trabajos para un individuo. El 99% de los sujetos con alta exposición se clasificaron así debido a su empleo como operadores de máquinas y encargados en la industria textil, de la confección y del mobiliario. No se proporcionó información sobre qué ocupaciones se clasificaron como de exposición baja o media a los MF de ELF .
 
** Cabe señalar que (1) las 'licitaciones' generalmente brindan mantenimiento a la maquinaria y (2) los operadores de máquinas distintas de las de coser, por ejemplo, cortadores, ambos tienen un ELF MF más bajo exposición que las costureras. **   
 
El OR para la exposición a MF de ELF alto versus ninguna exposición fue significativo: OR = 1,5,
IC del 95 % = [1,1 – 2,0]. Para la exposición baja, el OR también fue significativo: OR = 1,2, 95 %
IC = [1,0 – 1,5]. Para la exposición media, el OR también fue 1,2, pero el IC del 95 % fue [0,9 – 1,5]. No se proporcionaron análisis de datos adicionales. El OR para la exposición alta entre los operadores y encargados de máquinas de confección textil está en línea con el OR estadísticamente significativamente mayor para las costureras en el estudio de Forssén et al. (2005) (ver más abajo en “estudios negativos”) que se analiza más adelante. En el estudio de Forssén et al. (2004), las costureras fueron clasificadas como con exposición media-baja a MF de ELF .
 
OR específicos para ocupaciones clasificadas (sorprendentemente y para algunos probablemente incorrectamente) como de alta (en oposición a baja o, como máximo, media) exposición a MF de ELF por Forssén et al. (2004) (ver a continuación): cocineros (OR = 1,0); científicos informáticos (OR = 1,3); operadores de computadoras y equipos periféricos (OR = 0,7); ingresadores de datos
(OR=0,3); dentistas (OR=0,6); enfermeras dentales (OR=1,0); empleados de mostrador y cajeros (OR=1,1); y operadores telefónicos (OR=0,9).
 
 Labréche et al. (2003) estudiaron la exposición ocupacional a MF de ELF y el cáncer de mama posmenopáusico. Los casos y controles se identificaron a través de los registros del departamento de patología en 18 hospitales de Montreal, Canadá. Estos hospitales tratan la mayoría de los casos de cáncer de mama en el área. La edad se limitó a 50-75 en el momento del diagnóstico inicial de CM primario. Los casos tenían que ser residentes de la región y el diagnóstico tenía que haber sido en 1996 o 1997. Los controles tenían uno de otros 32 diagnósticos de cáncer y se emparejaron por frecuencia por edad y hospital. Se excluyeron los siguientes cánceres: hígado, conducto biliar intrahepático, páncreas, pulmón, bronquio, tráquea, cerebro, sistema nervioso central, leucemia, linfoma y cáncer de piel no melanoma, pero no cáncer gastrointestinal (Schernhammer et al. , 2003) o cáncer colorrectal (Bubenik, 2001).
 
El historial ocupacional completo, incluidas las descripciones de las tareas y otra información personal, se obtuvo mediante una entrevista personal, ya sea del sujeto o de un sustituto si el sujeto había fallecido o no estaba disponible por alguna otra razón. Se utilizaron cuestionarios ocupacionales especializados para ocupaciones específicas, incluidos operadores de máquinas de coser, cocineros y enfermeras. El desarrollo de estos cuestionarios fue dirigido por Jack Siemiatycki. Véase, por ejemplo, Siemiatycki et al. (1991, 1997). Las exposiciones a MF de ELF se calcularon a partir de descripciones detalladas de las tareas, el equipo utilizado y el entorno de trabajo realizadas por higienistas industriales íntimamente familiarizados con los lugares de trabajo de Montreal. Las categorías de exposición a MF de ELF y las ocupaciones primarias fueron las siguientes: sin exposición (< 2 mG); exposición baja (2-5 mG, "trabajos típicos", incluidos operadores de VDT, operadores de máquinas de escribir eléctricas); exposición media (5-10 mG; protésicos dentales, maquinistas); y exposición alta (≥ 10 mG; operadores de máquinas de coser, trabajadores textiles). La "confianza" de los higienistas industriales en la evaluación de la exposición de cada sujeto se obtuvo como definitivamente ninguna exposición, o confianza baja, media y alta en la exposición.
 
También se consideraron las exposiciones al benceno, percloroetileno y aldehídos alifáticos, sustancias químicas presentes en la industria textil.
 
Se realizaron ajustes estadísticos por edad en el momento del diagnóstico, antecedentes familiares de cáncer de mama, educación, etnia, edad en la ooforectomía bilateral, edad en la menarquia, edad en el primer embarazo a término, uso de anticonceptivos orales, duración de la terapia de reemplazo hormonal, duración total de la lactancia materna, consumo de alcohol, tabaquismo e índice de masa corporal, según correspondiera. También se realizó un ajuste por respuestas de representantes frente a respuestas personales porque los representantes tienden a informar menos empleos. Además, la duración del empleo en la industria textil fue una variable de ajuste. Como se mencionó anteriormente, el ajuste por edad en la menarquia probablemente no sea apropiado debido a la relación causal de la melatonina con la edad en la menarquia.
 
Además de los análisis categóricos, se utilizó como factor de riesgo el número de horas de exposición media o alta. El número de horas desde el límite inferior del segundo cuartil hasta el límite superior del tercer cuartil de exposición media/alta fue de 6000 horas. Se presentaron OR para una diferencia de 6000 horas.
 
Todos los análisis, por ejemplo, sin exposición vs. alguna vez expuesto, antes de 10 años antes del diagnóstico, o antes de los 35 años, no fueron significativos ni elevados, excepto los siguientes, ajustados por empleo en la industria textil y otros factores:
 
· Sin exposición vs exposición media a alta – OR = 1,90, IC del 95 % = [0,99 – 3,85];
· Aumento de 6000 horas en exposición media a alta: OR = 1,21, IC del 95 % = [0,97 –
1.49];
· Aumento de 6000 horas en la exposición media a alta antes de los 10 años previos al diagnóstico – OR = 1,31 (p<0,05);
· Aumento de 6000 horas en la exposición media a alta antes de los 35 años – OR = 1,54 (p<0,05).
 
Los resultados significativos parecen deberse principalmente a la asociación de ELF MF con cánceres de mama con progesterona positiva y/o estrógeno positivo.
 
El uso de un intervalo de 10 años elimina los períodos de exposición que pueden estar demasiado cerca del momento del diagnóstico como para ser etiológicamente relevantes. El análisis de las exposiciones anteriores a los 35 años identifica el período de tiempo en el que el desarrollo de las células mamarias femeninas parece cesar.
 
El uso del empleo en la industria textil (sí/no) o el tiempo de trabajo en la industria textil, según corresponda, como covariable proporciona cierto ajuste por exposición a sustancias químicas. Por lo tanto, el aumento de los OR cuando también se realizó el ajuste por empleo en la industria textil se relaciona con la exposición a MF de ELF .
 
Por último, los sujetos de control también tenían cáncer. Si bien muchos de los cánceres excluidos podrían tener ELF MF como factor de riesgo, algunos de los no excluidos también podrían tenerlo. Esto es especialmente cierto si la hipótesis de la melatonina es correcta. Por lo tanto, las estimaciones de OR pueden estar sesgadas hacia 1.
 
 Kliukiene et al. (1999, 2003, 2004) y Tynes et al. (1996) estudiaron la exposición ocupacional a las frecuencias bajas de baja frecuencia y el cáncer de mama entre las mujeres noruegas en general y entre las operadoras de radio y telégrafo en particular. Se trataba de estudios de seguimiento. Se desarrolló una cohorte poblacional de 1,1 millones de mujeres utilizando los censos de 1960, 1970 y 1980.
Todas las mujeres trabajaban en el momento de la inscripción y tenían un potencial de exposición ocupacional a MF de ELF . El período de seguimiento fue de 1961 a 1992. Se obtuvo la fecha de nacimiento y la información del censo sobre la ocupación y el nivel socioeconómico. La incidencia del cáncer de mama se obtuvo del Registro de Cáncer de Noruega. Se obtuvo información sobre la emigración.
 
En el estudio nacional de todas las ocupaciones (1999), la evaluación de la exposición ocupacional a los MF de ELF no fue óptima, pero fue como sigue. El primer método utilizó la opinión de expertos. Un panel de expertos, utilizando directrices escritas, decidió si una ocupación dada tenía exposición a MF de ELF por encima de 1 mG durante más de 4 horas por semana, entre 4 y 24 horas por semana, o más de 24 horas por semana. Las ocupaciones se identificaron mediante un código de industria de 3 a 5 dígitos y un código de ocupación de 3 dígitos. Para la exposición acumulada, se utilizó la media de cada uno de los tres (3) niveles de exposición: 2 horas; 14 horas, 32 horas (basado en una semana de 40 horas). Se supuso que cada sujeto tenía la misma ocupación de censo a censo, a menos que muriera, emigrara o cumpliera 65 años.
 
El segundo método utilizó la matriz de exposición laboral sueca utilizada en el estudio de Forssén et al. (2000) (abajo), que se construyó a partir de observaciones de trabajadores varones. La exposición acumulada se clasificó como inferior a 9 mG-años, entre 9 y 14 mG-años, entre 14 y 30 mG-años y superior a 30 mG-años. La exposición también se clasificó por número de horas de trabajo de exposición superior al nivel de fondo (1 mG): inferior a 900 horas; 900-999 horas; 1000-1999 horas; 2000 o más horas.
 
Se utilizó la regresión de Poisson, con ajuste por edad, período de tiempo y nivel socioeconómico, para estimar el riesgo relativo (RR) de cáncer de mama. Se diagnosticaron 22.543 casos de cáncer de mama durante el período de seguimiento. En la cohorte total y las dos subcohortes para aquellas menores o al menos 50 años de edad en el momento de la inclusión en la cohorte (Kliukiene et al. , 2004), los RR fueron estadísticamente significativamente superiores a 1,0 para cada categoría de número de horas expuestas, con menos de 900 horas como categoría de referencia. Para cada categoría de exposición acumulada por encima de la categoría de referencia (por debajo de 9 mG-años), el RR para el total fue estadísticamente elevado. Para las dos subcohortes, los RR fueron significativamente elevados para las categorías de 9 a 14 y de 14 a 30 mG-años. Para la categoría de 30+ mG-años, los RR fueron elevados, pero los límites inferiores de los IC del 95% fueron 0,98 y 0,99.
 
Estos estudios no tenían datos ocupacionales muy buenos.
 
Para los estudios de operadores de radio y telégrafo, se utilizó el mismo método de determinación de cohorte y ocupación. El estudio de Kliukiene et al. (2003) fue idéntico al estudio de Tynes et al. (1996), excepto por un seguimiento más prolongado. A fines de mayo de 2002, había 99 casos de cáncer de mama entre los 2619 operadores de radio y/o telégrafo en la cohorte. La razón de incidencia estandarizada fue de 1,30, IC del 95% = [1,05 – 1,58].
 
También se realizó un estudio de casos y controles anidado, utilizando los 99 casos de BC y 4 controles por caso emparejados por año de nacimiento ± 5 años para los casos nacidos antes de 1920 y ± 1 año para los casos nacidos en 1920 o después. Fue una actualización de un estudio anterior de Tynes et al. (1996). La categoría de referencia consistió en sujetos (todos operadores de radio y/o telégrafo) que no estaban registrados en el Registro de Marineros Noruegos, es decir, no tenían antecedentes de trabajo en buques mercantes. La exposición a MF de ELF no fue particularmente explícita. Parece haberse asumido que las mujeres que no tenían antecedentes de trabajo en buques mercantes tenían una menor exposición a MF (ELF y radiofrecuencia) que aquellas con antecedentes de dicho trabajo. Se realizaron mediciones puntuales de MF de ELF y MF de radiofrecuencia en las salas de radio/telégrafo de 2 y 3 buques, respectivamente. Los campos magnéticos y eléctricos de RF estaban por debajo del nivel de detección de los instrumentos en los escritorios de los operadores. Los campos magnéticos de ELF variaron de 0,2 mG a 60 mG en los puestos de trabajo de los operadores. Sin embargo, las exposiciones más altas se dieron solo en la pierna estirada. La exposición “normal” en el cuerpo varió de 1 mG a 2 mG. Por lo tanto, la exposición ciertamente no fue alta.
 
En los análisis estadísticos se utilizaron terciles de exposición acumulada en el mar, con ajustes por edad al primer nacimiento y paridad. Se disponía de historiales laborales detallados en cada barco para cada sujeto "expuesto". Para cada barco, un investigador experimentado calculó la cantidad de tiempo que pasaba en la sala de radio/telégrafo. Se asignó una clasificación de 1 a 3: 1 - "viaje largo" para petroleros o buques de carga seca con estadías más prolongadas en el mar; 2 - "muchas escalas" para buques mercantes con varios puertos de carga y descarga; 3 - buques de pasajeros más grandes. Un aumento de la clasificación implica un aumento del porcentaje de tiempo pasado en la sala de radio/telégrafo. Luego, la exposición se calculó sumando el producto del número de años de servicio en barcos de cada clasificación por la clasificación de los barcos.
 
Se realizaron análisis para la exposición total y para la exposición total con tiempos de retraso de 10 y 20 años antes del diagnóstico de cáncer de mama. Se realizaron análisis para (1) todos los casos y controles, para los casos y controles menores de 50 años en el año de referencia y para los casos y controles de al menos 50 años en el año de referencia, y (2) casos ER+ y ER-.
 
Ningún OR fue estadísticamente significativo para ningún análisis sin tener en cuenta el estado de ER. Sin embargo, hubo una tendencia estadísticamente significativa al aumento de los OR en las categorías de exposición acumulada en los análisis para todos los casos, casos menores de 50 años y casos de al menos 50 años. También hubo una tendencia al alza significativa para un lapso de 10 años utilizando todos los casos. Los OR para la categoría de exposición más alta fueron todos elevados, pero no significativos, tal vez debido al tamaño de la muestra.
 
En los análisis por estado de ER, el único hallazgo significativo fue para los casos de ER-, de 50 años o más en la categoría de exposición más alta. Hubo OR elevados para todas las categorías de exposición para todos los casos de ER-, y para la categoría de exposición más alta para los casos de ER+ y para los casos de ER+ menores de 50 años.
 
Los autores concluyeron que “la exposición ocupacional a campos electromagnéticos aumenta el riesgo de cáncer de mama (femenino)” (Kliukiene et al. , 2003).
 
· Loomis et al. (1994) investigaron la mortalidad por cáncer de mama entre trabajadoras de servicios eléctricos. Este estudio utilizó información de certificados de defunción nacionales de EE. UU., 1985-1989, para identificar casos y controles (sin leucemia o cáncer cerebral como causa o causa contribuyente de muerte) y ocupaciones. Hubo 27.814 mujeres con cáncer de mama e información ocupacional suficiente, de las cuales 68 tenían una ocupación "electricista". Hubo 110.750 controles, de los cuales 199 tenían una ocupación "electricista". El factor principal que limitó el tamaño de la muestra fue la disponibilidad de información ocupacional. Debe notarse que el uso de datos ocupacionales de certificados de defunción está lejos de ser óptimo. Se realizaron ajustes estadísticos por edad, etnia y clase social. Loomis et al. encontraron un riesgo elevado asociado con tener una ocupación eléctrica registrada en el certificado de defunción: OR = 1,38 (p < 0,05). La única ocupación específica con un riesgo elevado estadísticamente significativo fue la de instaladores, reparadores y trabajadores de líneas telefónicas: OR = 2,17. Los ingenieros y técnicos eléctricos tenían estimaciones de riesgo "elevadas", pero no significativas (OR=1,73 y 1,28). Por otra parte, los controladores de tráfico aéreo, operadores telefónicos, manipuladores de datos, operadores de computadoras y programadores de computadoras no tenían estimaciones de riesgo "elevadas".
 
En una carta en la que se comentaba el artículo de Loomis et al. , Kantor et al. (1995) analizaron esencialmente el mismo conjunto de datos, con la inclusión de datos de 1984. Utilizaron un higienista industrial para estimar la probabilidad de exposición ocupacional a MF de ELF o terminales de visualización de vídeo (0, baja, media o alta) entre mujeres blancas y negras. Los OR fueron estadísticamente significativos (pero no especialmente altos) para la probabilidad media o alta de exposición tanto para mujeres blancas como negras. Cuando el higienista realmente categorizó el nivel de exposición a MF de ELF, solo la exposición media se asoció con un OR estadísticamente significativo. La exposición alta tuvo OR algo más bajos.
 
 
· Forssén et al. (2005) publicaron un estudio de casos y controles sobre la exposición ocupacional a MF de ELF y el cáncer de mama. Este estudio puede considerarse influyente, a menos que se analice en detalle. Por lo tanto, se proporcionan muchos detalles.
 
El estudio de Forssén et al. (2005) no encontró asociación entre la exposición ocupacional a ELF MF, según lo determinado por Forssén et al. (2005), y el cáncer de mama. El estudio se destaca porque (1) está esencialmente bien diseñado y (2) tiene un esquema de clasificación ocupacional de ELF MF completamente inadecuado basado en trabajadores no representativos en ocupaciones específicas o lo que debería considerarse mediciones individuales bastante sospechosas (Forssén et al. , 2004). Muchos grupos ocupacionales que generalmente se consideran que contienen ELF más altos Las ocupaciones expuestas a MF se han clasificado como de exposición baja o media-baja.
 
** Forssén et al. (2005) descubrieron que las costureras tenían un riesgo estadísticamente significativo de cáncer de mama. Sin embargo, clasificaron a las costureras como expuestas a MF de ELF de media a baja . **
 
Forssén et al. (2005) utilizaron datos de exposición recientemente recopilados para ocupaciones en las que trabajan comúnmente las mujeres (Forssén et al. , 2004). El estudio de exposición evaluó las ocupaciones identificadas en el censo sueco de 1980. Se identificaron cuarenta y nueve (49) títulos ocupacionales específicos. Luego se determinó a los voluntarios que trabajaban en cada una de estas ocupaciones mediante métodos que no se especifican. Las mediciones personales de ELF MF de 24 horas se obtuvieron en lo que presumiblemente se suponía que era un día típico de 24 horas, utilizando un dosímetro que se llevaba en la cintura. Los voluntarios mantuvieron un diario para poder identificar los períodos de tiempo en el trabajo, en casa y en otros lugares. El número de sujetos con mediciones por ocupación varió de 5 a 24. El número total de sujetos medidos fue de 471. Solo hubo 5 observaciones para costureras y 5 ensambladoras y reparadoras de radio y televisión. Las mediciones de la jornada laboral se utilizaron para fines de clasificación. En el estudio epidemiológico del cáncer de mama, se utilizaron 4 categorías de exposición: baja (< 1 mG); media-baja (1-1,9 mG); media-alta (2-2,9 mG); y alta (≥ 3 mG). Las ocupaciones en las categorías superiores a "baja" se proporcionan en la Tabla 9. También se calculó la medida de la tasa aritmética de cambio. Las costureras y las ensambladoras y reparadoras de radio y televisión se clasificaron como ocupaciones de exposición media-baja. Las 5 costureras a las que se les midió la exposición tenían sus propios pequeños negocios y no trabajaban en la fabricación de prendas de vestir. Evidentemente, tampoco cosían mucho. Pasaban el 55% de su jornada laboral en campos por debajo de 1 mG y solo el 15% en campos por encima de 3 mG. Esto es solo un promedio de 1 hora y 12 minutos de exposición "alta" durante una jornada laboral. En los dos condados de Suecia en los que se realizó tanto el estudio de medición como el estudio de casos y controles de cáncer de mama, prácticamente no se fabricaban prendas de vestir (Forssén et al. , 2004; comunicación personal, M. Feychting, 2007). Aun así, es difícil imaginar exposiciones tan bajas entre las mujeres que trabajan realmente como costureras.
 
Los casos y controles se obtuvieron de todas las mujeres que estuvieron empleadas en cualquier momento entre 1976 y 1999, según cualquiera de los censos realizados entre 1960 y 1990, en los condados de Estocolmo o Gotland, Suecia. Las participantes ingresaron al estudio en 1976 o cuando cumplían 15 años. Fecha de nacimiento, lo que ocurriera primero, y se realizó un seguimiento hasta 1999 o hasta la fecha del diagnóstico inicial de cáncer de mama. Los casos se identificaron a través del Registro Regional de Cáncer de Estocolmo. El año de referencia fue el año del diagnóstico del caso.
Los controles se seleccionaron aleatoriamente por edad y año calendario, aparentemente emparejados con los casos. Los casos no podían ser también controles. Tanto los casos como los controles tenían que vivir en los condados de Estocolmo o Gotland durante el año de referencia. Toda la información, incluida la historia ocupacional, se obtuvo de registros. Se inscribieron en el estudio 20.400 casos y 116.227 controles. Se utilizaron números variables de casos y controles en los análisis, dependiendo de la disponibilidad de datos ocupacionales y de otro tipo. Se realizó un ajuste estadístico por edad, año de referencia, paridad y nivel socioeconómico.
 
Para los análisis estadísticos, la exposición se evaluó de varias maneras: (1) exposición a MF de ELF para la ocupación más cercana al momento anterior al año de referencia; (2) exposición a MF de ELF en el censo más reciente que fue al menos 10 años antes de la fecha de referencia; (3) exposición a MF de ELF en el censo más reciente cuando el sujeto tenía al menos 35 años. También se llevaron a cabo análisis (4) dividiendo el período de estudio en 1985, (5) utilizando solo sujetos que siempre tuvieron baja exposición o alguna vez tuvieron alta exposición, y (6) definiendo baja exposición como una mediana menor de 1 mG y un tercer cuartil menor de 1,7 mG y alta exposición como una mediana mayor de 2,5 mG y un primer cuartil que incluye 1,7 mG. Con estas definiciones, las ocupaciones altamente expuestas fueron cajeros, propietarios que trabajan en comercio minorista, azafatas, enfermeras dentales, cocineros, empleados de oficina de correos y empleadas de cocina. No se utilizó ningún período de latencia de tiempo en los análisis relacionados con (3).
 
No hubo OR ajustados significativos o elevados para el análisis (1) utilizando las 4 categorías de exposición, ya sea para todos los casos de BC, casos ER positivos o casos ER negativos, para la edad menor o al menos 50. El grupo de referencia tuvo una exposición a MF ELF por debajo de 1 mG. No hubo OR ajustados significativos o elevados para el análisis (1) utilizando categorías de exposición baja versus alta (separadas) definidas por (6), arriba.
 
Finalmente, en una serie de análisis basados en la exposición 10+ años antes del año de referencia, antes de los 35 años para mujeres posmenopáusicas, año de referencia antes o después de 1985, punto de exposición máximo, tasa de cambio y proporción de tiempo de exposición superior a 3 mG, solo un OR ajustado fue significativo. El OR significativo = 0,87 y fue para la exposición a MF de ELF medio-alta entre mujeres posmenopáusicas antes de los 35 años.
 
Por lo tanto, es justo decir que Forssén et al. (2005) no encontraron ninguna relación entre su evaluación de la exposición a campos magnéticos de baja frecuencia y el cáncer de mama. Los autores reconocen que “la principal preocupación en el estudio es la clasificación errónea de la exposición”.
 
Su clasificación de exposición laboral está en desacuerdo con otras clasificaciones. Forssén et al.
(2004, 2005) han clasificado a Enfermeras Dentales, Cajeras en Tiendas Minoristas y Restaurantes,
Los propietarios de comercios minoristas, cocineros y azafatas son ocupaciones con una alta exposición a los MF de ELF . Ninguna de estas ocupaciones se clasificaría como de alta exposición a los MF de ELF en ningún otro esquema de clasificación. El punto de corte común para una alta exposición es de 10 mG. Los cajeros, cocineros y azafatas pueden tener en ocasiones una exposición media o alta, dependiendo de (1) la exposición a los escáneres, (2) la exposición a los hornos microondas, batidoras y otros equipos de cocina motorizados, y (3) el tiempo de exposición por estar sentados cerca de paneles eléctricos durante el despegue y el aterrizaje y en las áreas de cocina del avión.
 
** Forssén et al. deberían realizar un subestudio para determinar el entorno real en en las que trabajaban las costureras en su estudio, el tipo de máquinas utilizadas (industriales, hogar; funcionamiento con CA o CC) y el porcentaje de tiempo dedicado a coser. También debería realizarse un estudio sobre las costureras en general en Estocolmo y Gotland. condados y las tasas de inmigración. Además, los autores señalan una categoría ocupacional etiquetadas como "ocupaciones textiles", que ciertamente incluyen a las costureras, pero por lo demás son No se define en el artículo. Es necesario especificar y estudiar las ocupaciones textiles. individualmente, como lo hicieron Hansen et al. , 2000. Es importante determinar si las “costureras” del estudio de Forssén et al. (2005) tienen fundamentalmente diferentes niveles de exposición que las costureras en otros estudios.** 
 
El único hallazgo ocupacional significativo en este estudio se relacionaba con las costureras. Se realizaron dos análisis relacionados con las costureras (Tabla 10), probablemente porque su evaluación de la exposición estaba en total desacuerdo con todas las demás series de mediciones de exposición de las costureras. En primer lugar, el OR para las "ocupaciones textiles", no definidas en el artículo, frente a las ocupaciones expuestas a campos magnéticos de baja frecuencia de campo electromagnético (FEB ) fue de 1,37, IC del 95% = [1,11 – 1,68]. En segundo lugar, el OR para las "ocupaciones textiles" frente a todas las demás ocupaciones, independientemente de la evaluación de la exposición a campos magnéticos de FEB , fue de 1,33, IC del 95% = [1,10 – 1,62]. Los autores afirman que sus resultados "sugieren que el mayor riesgo de cáncer de mama en estas ocupaciones podría estar relacionado con alguna exposición distinta a los campos magnéticos".
 
No se definieron las "ocupaciones textiles", pero sin duda podrían haber incluido una multitud de ocupaciones con exposiciones químicas muy variables y, en general, exposiciones a MF de ELF medias o altas . Sin embargo, ninguna de las 49 categorías ocupacionales, aparte de la de costurera, utilizadas en el estudio parece estar relacionada con ocupaciones textiles, si se excluyen las de ventas y administración.
 
No se proporciona el número de costureras que participaron como casos o controles en el estudio. Sin embargo, en los estudios de AD de Sobel y Davanipour (1995, 1996, 2007),
Aproximadamente el 2% de los controles eran costureras. Por lo tanto, puede haber habido al menos 2000 costureras entre los controles. Suponiendo que la mayoría, si no todas las mujeres en "ocupaciones textiles" eran costureras, y con base en el OR de "ocupaciones textiles" frente a la exposición a MF de ELF por debajo de 1 mG, el número de costureras con CC en el estudio puede estimarse en aproximadamente 475. Los cálculos aproximados indican que si se reclasifica a las costureras como con alta exposición a MF de ELF (> 3 mG), el OR ajustado para alta exposición ocupacional a MF de ELF frente a baja exposición ocupacional a MF de ELF sería de aproximadamente 1,10 y estadísticamente significativo. Vale la pena repetir que la clasificación ocupacional de Forssén et al. (2004) para alta exposición a MF de ELF es (1) no tan alta como lo habitual y (2) las exposiciones medidas en días laborales son inusuales para tales ocupaciones.
 
 Forssén et al. (2000) llevaron a cabo un estudio de casos y controles sobre la exposición a las ondas de frecuencia ultraelevadas (FEB) en el trabajo y en el hogar y el cáncer de mama. La cohorte de la que se obtuvo la población del estudio consistió en todos los residentes suecos que vivieron a menos de 300 metros de una línea de transmisión (de alta potencia, 220 o 400 kilovoltios) durante al menos un año entre 1960 y 1985 y que tenían al menos 16 años en algún momento de ese período. Los sujetos de este grupo que vivían más lejos de las líneas de transmisión esencialmente no habían estado expuestos a dichas líneas. Los casos se identificaron a través de registros de cáncer. Los controles fueron seleccionados aleatoriamente y emparejados por grupo de edad, residencia en la misma parroquia en el momento del diagnóstico del caso y en el mismo tipo de casa (unifamiliar/apartamento a más de 300 metros de la misma línea eléctrica). (Los criterios de parroquia/línea eléctrica se relajaron para 95 casos; no se pudo encontrar un control para 7 casos). La exposición residencial se calculó a partir de los MF de ELF generados por las líneas eléctricas. La información sobre la ocupación se obtuvo de los datos del censo. Se utilizó una matriz de exposición laboral más antigua para evaluar la exposición ocupacional a los MF de ELF . Se seleccionaron categorías de exposición baja (< 1,2 mG), media (1,2 – 1,9 mG) y alta (≥ 2,0 mG), según los cuartiles. También se consideró la exposición mayor o igual a 2,5 mG.
 
Se realizaron ajustes estadísticos para las variables coincidentes. En los análisis se utilizó únicamente la exposición ocupacional inmediatamente anterior al diagnóstico de cáncer de mama y únicamente la exposición residencial en el momento del diagnóstico. No se proporcionó información sobre las ocupaciones de los sujetos. Es poco probable que se incluyeran costureras en los análisis.
 
No se identificaron hallazgos significativos. 
 
De 1767 casos y 1766 controles, solo 711 y 709, respectivamente, tenían información sobre exposición residencial, solo 744 y 764 tenían información sobre exposición ocupacional, y solo 197 y 200 tenían información sobre ambos tipos de exposición. Para los análisis reales de exposiciones ocupacionales, con ajuste de variables coincidentes, hubo información completa para solo 440 casos y 439 controles. Para los análisis que utilizaron exposiciones ocupacionales y residenciales, y variables coincidentes, hubo información completa para solo 87 casos y 83 controles.
 
Estudios parcialmente positivos/parcialmente negativos 
 
· Coogan et al. (1996, 1998) y McElroy et al. (2007) realizaron estudios de casos y controles utilizando el mismo esquema de clasificación de exposición a ELF MF.
· El estudio de Coogan et al. de 1996 seleccionó casos de cáncer de mama, de 74 años o menos, de los registros de cáncer de Maine, Wisconsin, Massachusetts y New Hampshire que fueron diagnosticados entre abril de 1988 y diciembre de 1991. Los controles, de menos de 65 años, fueron seleccionados de las listas de licencias de conducir estatales y se los emparejó con los casos en intervalos de edad de 5 años. Los casos de menos de 65 años tenían que tener licencia de conducir. Los controles, de 65 a 74 años, fueron seleccionados de las listas de beneficiarios de Medicare de la Administración de Financiamiento de Atención Médica. La ocupación "más representativa" se obtuvo mediante entrevistas telefónicas. Las funciones de la ocupación y la industria se obtuvieron si "la ocupación no estaba clara".
 
Las ocupaciones se codificaron de acuerdo con la clasificación ocupacional de 3 dígitos de la Oficina del Censo de 1980. El esquema de clasificación de exposición ELF MF identificó cada una de las clases de ocupación de 3 dígitos como baja, media o alta o exposición de fondo (no expuesta) “potencial”. En nuestra opinión, el esquema de clasificación es bastante deficiente: por ejemplo,
1. Los soldadores están clasificados como expuestos a potencial ELF MF medio ;
2. Los modistos (por ejemplo, costureras) y los sastres están clasificados como personas con bajo potencial de exposición a MF de ELF;
3. Los reparadores de calzado están clasificados como de bajo potencial de exposición a MF de ELF;
4. Los ingenieros eléctricos/electrónicos están clasificados como de alto potencial de exposición a MF de ELF;
5. Los estadísticos y científicos están clasificados como personas con potencial medio de exposición a MF de frecuencia extremadamente baja (ELF).
 
En la mayoría de los esquemas de clasificación, incluido el de Sobel-Davanipour et al., los soldadores y modistas (costureras) se clasifican como ocupaciones con alta exposición a MF de ELF, los reparadores de calzado y los ingenieros eléctricos/electrónicos se clasificarían como ocupaciones con exposición media, y los estadísticos y científicos se clasificarían como ocupaciones con baja exposición.
 
Sin embargo, el OR ajustado para el cáncer de mama entre los sujetos que tenían ocupaciones con alto potencial de exposición a MF de ELF en comparación con el fondo fue de 1,43, con un IC del 95% de (0,99, 2,09). Entre los casos premenopáusicos con ocupaciones con alto potencial de exposición, el OR ajustado fue de 1,98, con un IC del 95% de (1,04, 3,78).
 
· Coogan y Aschengrau (1998) replicaron esencialmente el estudio anterior de Coogan et al. (1996), excepto que añadieron la exposición no ocupacional, por ejemplo, hogares cerca de líneas de transmisión, calefacción eléctrica, dispositivo para calentar la cama. Los casos y controles se obtuvieron de Cape Cod, donde se habían observado tasas elevadas de cáncer de mama. Se obtuvieron historiales laborales completos (a partir de los 18 años) mediante entrevista. Los trabajos se clasificaron utilizando la metodología de Coogan et al. (1996). Hubo 259 casos y 738 controles. Los OR brutos y ajustados fueron todos inferiores a 2,0, excepto por haber tenido un trabajo con MF de ELF “alto” en algún momento y “otra exposición a MF de ELF”. El OR ajustado en este caso fue 2,3. Ninguna de las estimaciones de OR fue significativa.
 
· McElroy et al. (2007) replicaron el estudio inicial de Coogan et al. (1996) con mujeres con cáncer de mama obtenidas de los registros de cáncer de Massachusetts, New Hampshire y Wisconsin después del cierre del reclutamiento para los estudios de Coogan et al. (1996, 1998). Se estimó la exposición ocupacional a MF de ELF utilizando la misma metodología que en los estudios de Coogan et al. (1996, 1998) para la ocupación principal de cada sujeto. Este fue un estudio grande: 6213 casos y 7390 controles. Ninguno de los OR ajustados (o no ajustados) estuvo cerca de la significación estadística. (El OR ajustado más grande fue 1,21). Sin embargo, la tendencia al aumento de los OR ajustados (o no ajustados) para todas las mujeres y para las mujeres que eran posmenopáusicas en el momento del diagnóstico fue estadísticamente significativa, con valores p entre 0,02 y 0,04.
 
Destacamos que las categorías de exposición a ELF MF son bastante inapropiadas.
 
· Peplonska et al. (2007) llevaron a cabo un estudio de casos y controles de 2386 casos de cáncer de mama incidentes (diagnosticados entre 2000 y 2003) y 2502 controles. Se obtuvieron antecedentes laborales de toda la vida e información sobre factores de riesgo de cáncer de mama conocidos. La información ocupacional incluía el puesto de trabajo, las fechas de inicio y finalización, las actividades y obligaciones laborales y los productos fabricados o los servicios prestados. Las ocupaciones se codificaron según el Manual de clasificación industrial estándar (1987) y el Manual de clasificación ocupacional estándar (1980). Las ocupaciones se caracterizaron como "de cuello blanco" y "de cuello azul". Los análisis se proporcionan por ocupación y duración, y por industria y duración. Por lo tanto, generalmente no es posible identificar sujetos con exposición significativa a MF de ELF. Por ejemplo, se combinan las siguientes ocupaciones:
· ingenieros eléctricos, electrónicos, agrícolas, industriales, mecánicos, informáticos y otros;
· ingeniería y tecnólogos y técnicos afines;
· mecanógrafos, secretarias, taquígrafos;
· peluqueros y cosmetólogos;
· operadores de máquinas y encargados de su mantenimiento;
· operadores y encargados de máquinas de impresión;
· Operadores y encargados de máquinas para la confección de textiles y muebles;  Operadores y encargados de máquinas de coser textiles;  soldadores y soldadores.
 
Los análisis por categorías ocupacionales al menos algo relevantes para cualquier duración del trabajo son los siguientes:
1. Ingenieros (eléctricos, electrónicos, agrícolas, industriales, mecánicos, informáticos y otros): OR=2,0, IC 95% = (1,05 , 3,8);
2. Tecnólogos y técnicos de registros de salud: OR=2,4; IC 95% = (1,04 , 5,7);
3. Operadores de maquinaria y encargados: OR=1,2 IC 95% = (1,03 , 1,5);
4. Operadores y encargados de máquinas de impresión: OR=3,1; IC 95% = (1,4 , 7,0);
5. Operadores y encargados de maquinaria para la confección de textiles y muebles: OR=1,3; IC del 95% = (1,03 , 1,5);
6. Operadores y encargados de máquinas de coser textiles (un subconjunto de la categoría laboral anterior): OR = 1,2; IC del 95% = (0,9, 1,5);
7. Soldadores y soldadores: OR=1,2; IC 95% = (0,6 , 2,8).
Ninguna de estas siete ocupaciones mostró una tendencia hacia un aumento del riesgo con la duración del trabajo: ≤ 10 años frente a > 10 años.
 
Los análisis por industria son particularmente inapropiados.
 
Los autores utilizaron una matriz de exposición laboral (JEM) desarrollada por el Instituto Nacional del Cáncer para un estudio de cáncer cerebral (sin referencia) para evaluar la exposición a MF de ELF y el riesgo de cáncer de mama. Identificaron una tendencia estadísticamente significativa con OR iguales a 1,2, 1,2 y 1,5 para exposición baja, media y alta a MF de ELF. (Los datos reales no se proporcionaron en el artículo ni en los materiales complementarios en línea. Los autores afirman que los "excesos en la categoría de exposición más alta" se debieron casi por completo a los operadores y encargados de máquinas de indumentaria y mobiliario. Estos empleados evidentemente formaban el "99%" de todo el grupo de exposición alta a MF de ELF.
 
En lo que respecta a la consideración de los campos magnéticos de muy baja frecuencia como factor de riesgo para el cáncer de mama, los autores habrían hecho mejor en utilizar el título y las descripciones del puesto de trabajo para formar categorías de exposición a los campos magnéticos de muy baja frecuencia. No obstante, los autores afirman que “las ocupaciones con exposición potencial a campos magnéticos merecen una evaluación más exhaustiva”.
 
 Ray et al. (2007) realizaron un estudio amplio y potencialmente valioso sobre el cáncer de mama entre trabajadoras textiles en Shanghái, China. Los autores aprovecharon un ensayo aleatorio sobre la eficacia del autoexamen de mama para realizar un estudio de cohorte de casos sobre las exposiciones ocupacionales y el riesgo de cáncer de mama. Se estudiaron 1709 casos de cáncer de mama y una subcohorte de referencia estratificada por edad de 3155 no casos. Se calcularon los cocientes de riesgo para la duración en varias categorías laborales y la duración de la exposición mediante la metodología de riesgos proporcionales de Cox.
 
Se desarrolló una matriz de exposición laboral para la exposición a MF de ELF (Wernil et al., 2006). Es cierto que, basándose en un pequeño número de sujetos, se encontró que la proporción de procesos específicos en las siguientes áreas de la industria textil daban lugar a exposición a MF de ELF: hilado (75 %, 8 de 12); tejido (88,9 %, 8 de 9); corte y costura (60 %, 3 de 5); y mantenimiento (30 %, 3 de 10). No hubo información sobre el grado de exposición (en mG instantáneos o acumulados).
 
Entre las tejedoras, cortadoras/costureras y personal de mantenimiento, solo las cortadoras/costureras y el personal de mantenimiento con 10 a 20 años de experiencia tuvieron razones de riesgo superiores a 1,0: HR = 1,61, IC del 95 % = (1,16 , 2,25) y HR = 1,83, IC del 95 % = (1,01 , 3,32), respectivamente. No hubo indicios de ninguna tendencia. (Nota: los cálculos simples individuales de razones de probabilidades por haber trabajado principalmente como tejedora, cortadora/costurera o personal de mantenimiento no mostraron ningún aumento o disminución del riesgo de cáncer de mama.
 
Evidentemente, no se recopiló información sobre cuáles eran las exposiciones a MF de frecuencia muy baja para diversos trabajos, por ejemplo, alcantarillado.
 
F. Estudios de casos y controles residenciales sobre la exposición a MF de baja frecuencia como factor de riesgo para el cáncer de mama 
 
residencial a campos magnéticos de baja frecuencia (ELF ) y de alta tensión (BC) han utilizado ya sea codificación de configuración de cables, proximidad a líneas de alta tensión, varios protocolos de mediciones de habitaciones o una combinación de estos métodos. Estos estudios generalmente no han encontrado ningún aumento del riesgo de cáncer de mama (p. ej., Feychting et al. , 1998; Davis et al. , 2002 ; London et al. , 2003; Schoenfeld et al. , 2003). Los estudios residenciales han medido los campos magnéticos reales solo en los hogares actuales de los casos y controles, por lo que los hogares que podrían ser etiológicamente relevantes a menudo o habitualmente no tienen mediciones reales. Las configuraciones de cables y la proximidad a líneas de alta tensión se utilizaron a veces para medidas sustitutivas de la exposición relacionada con hogares anteriores. Cada uno de estos tres métodos de evaluación del nivel de exposición conduce a errores de clasificación significativos. Además, las exposiciones residenciales son, casi siempre, seguramente relativamente bajas. No se identifica la exposición individualizada, debido, por ejemplo, a coser en casa, sentarse o dormir cerca de un panel de disyuntores, sentarse cerca de una tubería de agua (p. ej., en el suelo o el techo). En el caso de las viviendas cercanas a líneas de alta tensión, las habitaciones pueden tener niveles ambientales de MF de ELF muy diferentes . Por estos motivos, estos estudios no son relevantes para los fines de esta revisión.
 
G. Exposición a radiofrecuencias y cáncer de mama 
 
No existen estudios epidemiológicos sobre la exposición a radiofrecuencias MF y el cáncer de mama que no incluyan la exposición a radiofrecuencias MF de ELF y que tengan datos razonables sobre la exposición a RF, por ejemplo, Kliukiene et
y col. (2003).
 
 
V. 	COSTURERAS
 
Conclusión : Las costureras son, de hecho, una de las profesiones con mayor exposición a las frecuencias extremadamente bajas de microondas , con niveles de exposición generalmente superiores a 10 mG durante una proporción significativa de la jornada laboral. También se ha demostrado sistemáticamente que tienen un mayor riesgo de padecer la enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama (en mujeres). Esta profesión merece una atención específica en futuros estudios. 
 
A.  Sobel-Davanipour et al. Estudios
 
En los estudios de Sobel et al. (1995, 1996b) y Davanipour et al. (2007) relacionados con la DA, la principal ocupación entre las mujeres con exposición a MF de ELF era la de costurera . Ningún otro estudio publicado sobre la DA ha involucrado evidentemente poblaciones en las que la costura fuera una ocupación algo común. En los 5 estudios de casos y controles independientes presentados en los 3 artículos de Sobel y Davanipour, la mayoría de las mujeres expuestas a MF de ELF alto (casos y controles) eran costureras. (Entre las mujeres en estos estudios de casos y controles, el cociente de probabilidades de DA de Mantel-Haenszel para costureras es de 3,13, p < 0,01).
No se disponía de información sobre la costura como pasatiempo, que al menos solía ser común. Se ha demostrado que las costureras tienen exposiciones muy altas a MF de ELF (p. ej., Szabó et al. , 2006; Kelsey et al. , 2003; Deadman e Infante-Rivard, 2002; Hansen et al. , 2000). Forssén et al. (2004) midieron a 5 "costureras" que poseían pequeñas empresas independientes y encontraron lo que clasificaron como exposición media-baja: una media de 1,7 mG. Estas 5 personas usaban máquinas de coser caseras y evidentemente no cosían muy a menudo. Peplonska et al. (2007), utilizando un esquema de clasificación ocupacional de MF de ELF del NCI , encontraron que, al menos entre las mujeres, casi todas las exposiciones altas ocurrieron entre los operadores y encargados de máquinas textiles. Tanto Forssén et al. (2005) como Peplonska et al. (2007) encontraron OR estadísticamente significativamente elevados para el cáncer de mama entre costureras/operadores y auxiliares de máquinas textiles.
 
Sobel y Davanipour (1996c) midieron la exposición a las frecuencias de campo de ELF de varios modelos de máquinas de coser domésticas, tanto de CA como de CC, en varias partes del cuerpo. Los resultados se proporcionan en la Tabla 10. Estos resultados muestran que (1) la exposición a las frecuencias de campo de ELF elevadas se produce en muchas partes del cuerpo, (2) las exposiciones varían según el fabricante, el modelo e incluso entre máquinas del mismo modelo, y (3) las exposiciones dependen de si la máquina funciona con corriente alterna o continua. En el caso de la enfermedad de Alzheimer y del cáncer de mama, no se sabe dónde pueden ser más importantes las exposiciones. La hipótesis periférica de Abeta, si es correcta, indicaría que la exposición a cualquier lugar es importante para la enfermedad de Alzheimer. Para afectar a la producción pineal de melatonina, no se sabe si la exposición a la glándula pineal es lo más importante. Por ejemplo, la mayoría de los cánceres de mama reducen causalmente la producción pineal de melatonina. Debido a que la producción de melatonina se recupera después de la escisión del tumor, el propio tumor debe estar secretando algo que conduce a la disminución de la producción de melatonina. Por lo tanto, es concebible que la exposición a las frecuencias de campo extremadamente bajas (FEB ) también pueda, al menos en algunos individuos, provocar la producción periférica de algo que también causa una disminución de la producción de melatonina.
Tampoco se sabe si la exposición directa a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF ) en la mama es importante desde el punto de vista etiológico. Cabe señalar que la mama derecha recibe una mayor exposición a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF ) de las máquinas de coser domésticas. No se han publicado estudios sobre el cáncer de mama derecho e izquierdo y el uso de máquinas de coser domésticas.
 
B. Ejemplos de estudios con evaluación de exposición de costureras “cuestionable”:
Estudios suecos y alemanes
 
La mayoría de los estudios suecos sobre la exposición a las frecuencias de baja frecuencia (FEB) y la enfermedad de Alzheimer, la demencia o el cáncer de mama (por ejemplo, Forssén et al., 2000, 2004, 2005), Andel et al., 2010, Seidler et al., 2007, Feychting et al., 1998a) se han basado en una evaluación de la exposición ocupacional de las costureras que subestima significativamente la exposición. Por ejemplo:
· Seidler et al. (2007) utiliza categorías censales gubernamentales que agrupan a las costureras junto con hilanderos, tejedores, tejedores de punto y tintoreros, todos los cuales probablemente tienen una exposición relativamente baja. La exposición máxima en esta categoría ocupacional se indica como solo 1,5 mG, que está por debajo de los niveles de referencia para las costureras que trabajan en fábricas.
· Forssén et al. (2004) crearon una matriz de exposición laboral para la exposición ocupacional a MF de ELF entre mujeres que trabajaban en las 49 categorías laborales CIUO de MF de ELF más comunes o sospechosas de alta en el condado de Estocolmo utilizando el censo sueco de 1980 (Tabla 14). (CIUO significa Clasificación Internacional Uniforme de Ocupaciones). Se seleccionaron de cinco (5) a 24 sujetos en cada una de estas ocupaciones. Cada una o muchas de las categorías laborales CIUO incluyen varias ocupaciones diferentes. Por lo tanto, se seleccionaron trabajadores de subgrupos. Los trabajadores muestreados recibieron instrucciones de usar sus dosímetros durante 24 horas y de hacer anotaciones en el diario si necesitaban quitárselos. Se describe que las costureras son bastante poco comunes en el condado de Estocolmo, excepto posiblemente para la reparación de ropa. Esto puede explicar la exposición muy baja a MF de ELF identificada. Las costureras figuran como que tienen una exposición ocupacional media geométrica de solo 1,7 mG. Solo alrededor del 15% de su tiempo estuvo expuesto a aproximadamente 3 mG. Los cocineros, las ayudantes de cocina, las azafatas de vuelo y los peluqueros/esteticistas están todos incluidos en la lista de personas con mayor exposición. Los trabajadores de servicios de limpieza tuvieron niveles de exposición comparables a los de las costureras. Como se analiza en este informe, la investigación de Davanipour, Sobel y sus colegas demuestra que las costureras profesionales reales tienen una experiencia de exposición muy diferente.
Sería útil realizar un nuevo análisis de los datos de estos estudios con el esquema de clasificación de exposición laboral de los estudios de Davanipour y Sobel (Tabla 11).
Nota: El estudio de Kliukiene et al. (2004) de Noruega utilizó una escala bastante singular de cuatro divisiones dependiendo de cuántas horas de exposición ocupacional fueron superiores a 1 mG por semana y, por lo tanto, no está relacionado con esta discusión.]
Nota: Los problemas de evaluación de la exposición de Qiu et al., 2004 se han analizado en la Sección D.3.4, más arriba.
 
RECONOCIMIENTO 
 
Los autores agradecen al Dr. James Burch, de la Universidad de Carolina del Sur, por su cuidadosa revisión del original de 2007. Manuscrito que proporcionó bastante Sugerencias y comentarios útiles.
 
 
Figura 1: Vía biológica hipotética desde la exposición a MF de ELF hasta el desarrollo de la enfermedad de Alzheimer
(de Sobel y Davanipour, 1996a) 
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Figura 2: Esquema de la evidencia de que la exposición a MF de ELF causa cáncer de mama a través de Disminución de la producción de melatonina (con referencias de secciones) 
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Nota: Las líneas discontinuas indican estudios que relacionan directamente la exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja, la luz nocturna o el trabajo por turnos con la aparición de cáncer de mama.
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Tabla 1: Resultados de los datos de referencia del artículo de Mayeux et al . de 1999: medias (desviación estándar)
 
 
 
	Variable 	Cognitivamente Normal Desarrollado EA
	en el seguimiento 	(seguimiento promedio de 3,6 años)
 

 	  
	Tamaño de la muestra (n) 	105 64
	Edad 	73,4 (5,3) 77,4 (5,9) a 
	Educación 	9,3 (4,6) 7,5 (3,8) a 
	Aβ 1-40 (pg/ml) 	111,8 (44,1) 	134,7 (46,4) a 
	Aβ 1-42 (pg/ml0 	51,5 (42,0) 82,4 (68,8) a 
	Aβ1-42 / Aβ1-42 0,51 	(0,41) 	0,67 (0,56) b 

 
Notas : La normalidad cognitiva se determinó al inicio del estudio mediante la escala global de calificación de demencia cognitiva (CDR), donde CDR=0 es normal. La EA se diagnosticó con base en una CDR de 0,5 o 1,0, y una evaluación clínica, funcional y neuropsicológica según lo especificado por los criterios NINCDS-ADRDA. a p ≤ 0,0001; b p < 0,05.
 
 	 

 
Tabla 2: Resultados de los datos de referencia del artículo de Mayeux et al . de 2003: medias (desviación estándar)
 
____________________________________________________________________________________
 
 	Variable Cognitivamente Normal Desarrollado EA
 	En el seguimiento (hasta 10 años de seguimiento)
____________________________________________________________________________________
 
 	Tamaño de la muestra (n) 	365 86
   	Edad 75,5 (5,9) 79,3 (6,6) a
 	Educación 9.0 (4.6) 6.8 (4.5) a 
 	Aβ 1-40 (pg/ml) 	133,3 (61,9) 136,2 (46,7) c 
 	Aβ 1-42 (pg/ml) 	58,8 (32,9) 76,5 (59,8) b  	Aβ1-42 / Aβ1-42​       	0,48 (0,3) 0,61 (0,53) b 
____________________________________________________________________________________
 
 
Notas : La normalidad cognitiva se determinó al inicio del estudio mediante la escala global de calificación de demencia cognitiva (CDR), donde CDR=0 es normal. La EA se diagnosticó con base en una CDR de 0,5 o 1,0, y una evaluación clínica, funcional y neuropsicológica según lo especificado por los criterios NINCDS-ADRDA. a p ≤ 0,001; b p < 0,05; c No significativo.

 
Tabla 3: Niveles post-trabajo de Aβ1-40, Aβ1-42, Aβ1-42/Aβ1-42 por exposición a frecuencias de campo extremadamente bajas entre trabajadores eléctricos en el estudio de Noonan et al . (2002a)
 
_______________________________________________________________________
 
 	Exposición a 	ELF MF Aβ 1-40   	Aβ1-42​  	Tamaño de muestra de Aβ 1-42 /Aβ 1-42
 	(pg/ml) (pg/ml)
_______________________________________________________________________
 	   
	 	< 0,5 mg
	125
	  
	136 	1.03
	20

	 	0,5 – 0,99 mg
	137
	  
	163 1.11
	25

	 	1,0 – 1,99 mg
	128
	  
	166 	1.19
	8

	 	≥ 2,0 mg
	156
	  
	262 	1,46
	7


_______________________________________________________________________
 	 

 
Tabla 4: 	Correlación (Corr) entre aMT6s ajustado por creatinina posterior al trabajo y amiloide
Beta por número de minutos entre muestras en el estudio de Noonan et al . (2002a)
 
 
________________________________________________________________________________
 
Número de 	tamaño de muestra A  1-42 	A  1-40 	A  1-42 / A  1-40 	 
Minutos 	Corr p-Valor Corr p-Valor Corr p-Valor
________________________________________________________________________________
 
	Todas las materias
	60
	-0,25
	0,057
	-0,19
	0,144
	-0,23
	0.080

	 	≤ 90
	46
	-0,30
	0,047
	-0,22
	0,154
	-0,27
	0.080

	 	≤ 60
	37
	-0,37
	0,027
	-0,25
	0,150
	-0,37
	0,029

	 	≤ 30
	23
	-0,43
	0,054
	-0,28
	0,224
	-0,42
	0,059


_________________________________________________________________________________
 
 
___

 
 
Tabla 5 : Niveles de beta amiloide por tercil de niveles de aMT6s ajustados por creatinina después del turno en el estudio de Noonan et al . (2002a)
 
 
 
________________________________________________________________________________
 
aMT6s/Cr 	A  1-42 	A  1-40 	A  1-42 / A  1-40  
Terciles* 	Media** IC 95% Media** IC 95% Media** IC 95%
(ng/mg)
________________________________________________________________________________
 
≤ 1,38 	177 [112–258] 133 [111–156] 1,30 [0,86–1,74]
1,39–3,3 214 [120–334] 147 [125–170] 1,33 [0,85–1,90] > 3,3 123 [ 58–180] 123 [108–139] 0,82 [0,49–1,26]
________________________________________________________________________________
 
 	* n=60 sujetos en cada tercil
 	** media geométrica promediada a lo largo del turno de trabajo

 
 
Tabla 6: 	Porcentajes de sujetos con nivel medio a alto Ocupaciones ELF MF Exposición 
 
 
  
 	STUDY 
CASES 
CONTROLS
 

	 
Sobel y otros (1995a)
	 
9,3 %
	 
3,4 %

	Sobel y otros (1996b)
	12,0 %
	5,3 %

	Davanipour y otros (2007)
	7,4 %
	3,8 %

	Harmanci y otros (2003)
	10,5 %
	3,1 %

	Feychting y otros (1998a)
	43,0 %
	23,0 % y 19,0 % # 

	Graves y otros (1999)
	19,1 % y 21,4 %
	21,4 % y 22,5 % ^ 

	Qiu y otros (2004)
	28,2 % * 
	28,8 % * 

	 
 	  
 
 
	34,2 % ** 
Casos y controles combinados
	42,7 % ** 
   

	Feychting y otros (1998)
	11,1 %
	

	Håkansson y otros (2003)
	80,5 % - trabajadores de la industria de ingeniería probablemente expuestos

	Johansen y otros (2000)
	 	56 % - trabajadores de empresas eléctricas

	Savitz y otros (1998a)
	cohorte de empresas de servicios eléctricos – porcentaje no abastecido

	Savitz y otros (1998b)
	 	23,9 %


 	
# Dos grupos de control;
^ Dos higienistas industriales
* Basado en la exposición diaria estimada en la ocupación principal;
** Basado en la exposición diaria estimada en todas las ocupaciones.
 
Nota : El estudio de Huss et al. (2009) fue longitudinal y el resumen del estudio de Chang et al. (2004) no proporcionó los porcentajes de casos o controles con alta exposición a MF de ELF.
 	 
Tabla 7: Odds ratios para la Estudios ELF MF y AD*
		Estimación del riesgo del estudio 	(OR)
 
 	Sobel et al. (1995) (inicio tardío; L vs M/H)
	 
	IC del 95%
	 
	valor p

	 	3.0
 	Sobel et al. (1996b) (inicio tardío; L vs M/H)
	
	1.6 – 5.4
	
	< 0,001

	 	3.9
	
	1,5 – 10,6
	
	0,006


 

 
 	Feychting et al. (1998) (mayoritariamente de aparición tardía; última ocupación; por grupo de control)
 	(exposición ≥ 2 mG) 2,4 0,8 – 6,9 --**
 	2,7 0,9 – 7,8 --**
 	(exposición ≥ 5 mG) 4,1 0,7 – 23,5 --**
 	8,3 1,1 – 62,7 --**
 	Graves et al. (1999) (inicio tardío; exposición alguna vez)
	0,95 	0,4 – 2,4 --**
	0,74 	0,3 – 2,4 --**
 	Harmanci et al. (2003) (inicio tardío; exposición según se define en Sobel et al. (1995, 1996b)
 	4.0 1.0 – 15.8 --**
 	Qiu et al. (2004) (edad ≥ 75; exposición: ≥ 2 mG)
 	Hombres 2,3 1,0 – 5,1 --**
 	Mujeres 0,8 0,5 – 1,1 --**
 	Davanipour et al. (2007) (exposición según se define en Sobel et al. (1995, 1996b)
 	M/H vs L 2,2 1,2 – 3,9 < 0,02
 	Alto frente a bajo 2,7 0,8 – 9,1 < 0,11
 
 	Chang et al. (2004) (edad: 66-102; exposición: “exposición temprana a campos magnéticos”)
 	Exp vs No Exp 2,49 0,96 – 6,45 --**
 
* Los estudios utilizan distintos tipos de controles y definiciones de exposición a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (FEB ). Ver texto.
** No se proporcionaron valores p.
 
 
Nota : el estudio de Huss et al. (2009) fue longitudinal y, por lo tanto, no figura en esta tabla.
 
 
ELF MF: Melatonina, enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama 	Davanipour & Sobel
 
ELF MF: Melatonina, enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama 	Davanipour & Sobel
 
ELF MF: Melatonina, enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama 	Davanipour & Sobel
 

4 
 
4 
 
4 
 
ELF MF: Melatonina, enfermedad de Alzheimer y cáncer de mama 	Davanipour & Sobel
  
 
 
Tabla 8 : Exposiciones medias a MF ELF (mG) para máquinas de coser domésticas por ubicación corporal: mediciones continuas de 2 minutos (Sobel y Davanipour, 1996c) 
 
 
 

 	          
	de máquina de coser 	Cabeza Pecho Área pélvica 	Muslo Rodilla 	Pie inferior derecho Pedal
	 	  	Izquierda 	Derecha 	Brazo izquierdo 	derecho izquierdo derecho derecho mano	 	 

 
Máquinas de corriente alterna (máquinas antiguas) 
		Bernina 	811
	
	0.6
	18.6
	5.6
	12.9
	26.9
	11.7
	90.1
	8.9
	13.5
	251.1
	57.0
	86.1

		Bernina 	811
	
	0.9
	1.7
	2.6
	5.4
	8.2
	4.5
	11.6
	6.8
	36.5
	77.1
	31.7
	102.0

		Bernina 	817
	
	0.6
	8.4
	9.6
	23.5
	41.9
	19.1
	30.6
	9.2
	35.4
	724.6
	135.6
	N / A

		Bernina 	817
	
	1.2
	12.1
	14.2
	33.9
	51.0
	10.3
	588,5
	8.8
	125,7
	753.0
	132.4
	N / A

	Hermano 920D
	
	0,7
	2.4
	2.1
	2.3
	1.1
	1.3
	1.5
	1.9
	2.3
	8.5
	16.0
	6.2

	Necchi Tipo 525
	
	0.3
	5.1
	2.0
	1.1
	2.5
	1.1
	2.4
	2.0
	5.1
	25.9
	22.6
	5.9

	Sears Kenmore
	
	0,2
	1.2
	1.9
	4.9
	5.5
	2.2
	5.3
	2.5
	15.8
	26.0
	17.9
	13.8

		Cantante 	625
	
	0.3
	4.6
	3.6
	5.6
	5.5
	3.9
	6.6
	6.4
	17.2
	...
	...
	...

		Cantante 	5932
	
	0,5
	1.2
	0.9
	2.0
	2.7
	1.1
	2.5
	1.0
	4.1
	8.6
	23.0
	2.9

		Cantante 	6212C
	
	0.3
	7.0
	2.8
	6.4
	2.0
	1.4
	2.2
	1.4
	1.9
	31.0
	26.2
	4.4

		Husqvarna vikinga	
	6020
	0,8
	1.5
	1.3
	1.5
	2.7
	1.4
	2.0
	3.1
	9.1
	5.9
	24.9
	62.3

	Blanco 1410
 
 
	
	0,2
	2.2
	1.6
	1.1
	1.1
	3.2
	10.8
	4.2
	67,5
	20.8
	18.3
	2.8

	Máquinas de corriente continua (máquinas más nuevas) 
 
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

		Bernina 1000	 	1.0
	1.3
	1.6
	2.3
	2.9
	1.9
	2.5
	2.8
	11.2
	8.1
	41.2
	798.0

		Bernina 1090S	 	1.0
	1.2
	1.6
	1.6
	1.7
	1.2
	1.3
	1.5
	7.7
	3.3
	22.9
	1.0

		Elna Diva 900	 	1.6
	5.1
	3.9
	4.1
	4.1
	3.0
	3.1
	3.2
	8.4
	40.4
	57.1
	1.8

		Cantante 3317C	 	0,7
	3.4
	1.6
	2.9
	2.2
	2.1
	2.2
	1.5
	11.3
	22.1
	25.8
	5.8

		Cantante 9015	 	0,7
	2.5
	1.9
	3.3
	4.9
	1.7
	4.3
	2.1
	26.2
	7.0
	28.9
	2.3

		Husqvarna Viking 	500 1.0
	3.7
	2.7
	5.0
	3.9
	1.8
	2.8
	2.7
	13.8
	24.9
	39.4
	1.1


 
Percent > 2.0 mG 
0
% 
67
% 
50
% 
78
% 
83
% 
50
% 
89
% 
72
% 
94
% 
100
% 
100
% 
80
% 

 
Nota : Las máquinas Bernina 1000, Bernina 1090S, Elna Diva 900, Singer 3317C, Singer 9015 y Viking Husqvarna 500 eran nuevas. Las máquinas Singer 5932, Singer 6212C y Brother 920D tenían entre 3 y 10 años. Las máquinas Bernina 811 y 817, la Sears Kenmore, la Singer 625 y la Viking Husqvarna 6020 probablemente tengan al menos 15 años. Tanto la White como la Necchi son bastante antiguas. NA = no aplicable, es decir, no tenía pedal. "..." = no se tomaron medidas, p. ej., debido a un mal funcionamiento de la máquina.
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Tabla 9 : 	Clasificación de ocupaciones en Forssén et al. (2005) 
 
 
	Clasificación
	Promedio geométrico de 24 horas de ocupación (mG)	

	Alto (≥ 3 mG)
	Enfermera dental
Azafatas de vuelo
	3.0
3.0

	
	Cocineros
	3.1

	
	Propietarios que trabajan
	3,4 pulgadas

	
	Comercio al por menor
Cajeros en comercios minoristas
Tiendas y
Restaurantes
	4.5

	Medio-alto
	Operadores de computadoras
	2.0

	(2 – 2,9 mg)
	Conductores de vehículos de motor
	2.0

	 
	Gerentes de tienda
	2.1

	 
	Dependientes de tienda
	2.1

	 
	Peluqueros/esteticistas
	2.1

	 
	Empleados bancarios
	2.2

	 
	Supervisores de cocina
	2.4

	 
	Empleados de correos
	2.5

	 
	Camareras en restaurantes
	2.5

	
	y Cocinas Escolares Ayudantes de Cocina
	2.8

	Medio-bajo
	Enfermeras registradas
	1.0

	(1 – 1,9 mg)
	Analistas de sistemas/programadores
	1.2

	 
	Operadores telefónicos
Ensambladoras y reparadoras de radio y televisión
	1.5

		Costureras 	1.6


Tabla 10 : Estimaciones de la razón de probabilidades para las ocupaciones textiles en el estudio de Forssén et al. (2005) 
 
 
   
_________________________________________________________________________
 
	Comparación 	O intervalo de confianza del 95%
 
_________________________________________________________________________
 
	Ocupaciones textiles vs
Ocupaciones con exposición de 24 horas por debajo de 1 mG
 
 
 
	1.37
	[1.11, 1.68]

	Ocupaciones textiles
	1.33
	[1.10, 1.62]


contra
Todas las demás ocupaciones
(Independientemente de la exposición a ELF MF)
_______________________________________________________________
 	 

Tabla 11: Ocupaciones de Sobel-Davanipour clasificadas como con probabilidad de haber resultado en exposición media o alta a MF de ELF
       
___________________________________________________________________
 
 	Exposición media Exposición alta
___________________________________________________________________
 
	Cosmetólogo	     
	Cortador

	Carpintero	     
	Operador de planta eléctrica

	Inspector de ropa: empresa manufacturera
	Reparación de máquinas de coser

	Liniero electrico	    
	Costurera/Sastre

	Electricista	     
	Soldador


Técnico en electrónica
Ensamblador electrónico
Reparación de equipos
Cortador de tela
Cortador de espuma
Operador de montacargas
Fabricante de muebles
Maquinista
Reparación de maquinaria
Maquinista (
Periodista
Prensa: Empresa de fabricación de prendas de vestir
Costurera/Sastre – Tiempo parcial
Operador de máquina de chapa metálica
Zapatero/Reparador de zapatos
Mecanógrafo
Tapicería; Retapizado
Soldador - Tiempo parcial
Cortador de madera; Reparación de maquinaria - Forestal
Lijadora de madera para muebles
______________________________________________________________________
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Introducción
 
El tema del cáncer de mama y los estudios sobre la melatonina tiene una larga y rica historia, repleta de reputaciones científicas destruidas y acusaciones de mala conducta que pusieron fin a las carreras de científicos que han contribuido con un trabajo científico estelar que ha resultado extremadamente inconveniente para las agencias gubernamentales y los intereses militares e industriales (Liburdy). En cada sección se incluyen referencias para facilitar la localización de las referencias pertinentes para cada sección.
 
 
II. Melatonina y campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF)
 
La evidencia que apoya un posible mecanismo entre los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) y el cáncer de mama es el hallazgo consistente (en cinco laboratorios separados) de que los niveles ambientales de ELF-EMF pueden actuar a nivel celular para mejorar la proliferación del cáncer de mama al bloquear la acción oncostática natural de la melatonina en las células MCF7 (Liburdy, 1993; Luben et al, 1996; Morris et al, 1998; Blackman et al, 2001; Ishido, et al, 2001). Se ha demostrado que los niveles de ELF-EMF entre 0,6 y 1,2 µT bloquean consistentemente los efectos protectores de la melatonina.
 
La serie de artículos que informan sobre un aumento de la proliferación de células de cáncer de mama cuando los campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (ELF) a niveles ambientales afectan negativamente las acciones oncostáticas de la melatonina en las células MCF-7 debería justificar nuevas directrices de exposición pública o límites objetivo de planificación para el público y para varios segmentos susceptibles de la población.
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III. Tamoxifeno y campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF)
 
Girgert et al (2005) informaron que “la actividad antiestrogénica del tamoxifeno se reduce en dos subclones de células MCF-7 bajo la influencia de ELF/EMF en diferente medida. Las curvas de dosis-respuesta del efecto inhibidor del crecimiento del tamoxifeno se desplazan hacia concentraciones más altas, lo que conduce a una inhibición del crecimiento reducida a una concentración dada. Nuestras observaciones confirman los resultados de un informe anterior que describe un efecto inhibidor reducido del tamoxifeno a 1-7 M del 40% a solo el 17% por exposición a un EMF de 1,2 µT” (Harland et al, 1997). Además, Girgert et al concluyen que “ desde un punto de vista médico, es inquietante que la inducción máxima de la proliferación celular por tamoxifeno a una intensidad de campo de 1,2 µT se observe a una concentración de 10 -6 M. Esta es exactamente la concentración sérica alcanzada en pacientes con cáncer de mama bajo terapia oral estándar”. (De Cupis y otros, 1997).
 
El artículo de Girgert et al. confirma hallazgos previos de que los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF-EMF) a nivel ambiental inhiben la acción antiproliferativa del tamoxifeno en células de cáncer de mama humano MCF-7. Otros cuatro artículos que informan sobre este efecto son los de Liburdy et al., 1997; Harland et al., 1997; Harland et al., 1999; y Blackman et al., 2001).
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VII. Conclusiones
 
 
Conclusión: La constelación de artículos científicos relevantes que aportan evidencia que se refuerza mutuamente en favor de una asociación entre los campos electromagnéticos de frecuencia industrial (ELF-EMF) y el cáncer de mama está fuertemente respaldada en la literatura científica.
 
Conclusión: Los niveles ambientales de ELF afectan negativamente los efectos oncostáticos de la melatonina y el tamoxifeno en las células de cáncer de mama humano. Numerosos estudios epidemiológicos realizados en las últimas dos décadas han informado de un aumento del riesgo de cáncer de mama en hombres y mujeres con la exposición a niveles residenciales y ocupacionales de ELF. Los estudios realizados en animales han informado de un aumento del tamaño y la incidencia de tumores mamarios asociados a la exposición a ELF.
 
Conclusión : Los límites ELF para la exposición pública deberían revisarse para reflejar el aumento del riesgo de cáncer de mama en niveles ambientales posiblemente tan bajos como 2 mG o 3 mG; y ciertamente tan bajos como 4 mG.
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I. Introducción
 
Las señales de modulación son un componente importante en la transmisión de señales EMF a las que las células, tejidos, órganos e individuos pueden responder biológicamente. En el nivel más básico, la modulación puede considerarse un patrón de pulsos o señales repetitivas que tienen un significado específico para definir esa señal aparte de todas las demás. Las señales moduladas tienen un "ritmo" específico definido por la forma en que la señal varía periódicamente con el tiempo. Las señales pulsadas se producen en un patrón de encendido y apagado, que puede ser suave y rítmico, o con pulsos agudos en ráfagas rápidas. La modulación de amplitud y frecuencia implica dos procesos muy diferentes en los que la señal de alta frecuencia, llamada onda portadora, tiene una señal de baja frecuencia que se superpone o "cabalga" sobre la frecuencia portadora. En la modulación de amplitud, la señal de frecuencia más baja se incorpora a la onda portadora como cambios en su amplitud en función del tiempo, mientras que en la modulación de frecuencia, la señal de frecuencia más baja se incorpora como ligeros cambios en la frecuencia de la onda portadora. Cada tipo de modulación de baja frecuencia transmite una "información" específica, y algunos patrones de modulación son más eficaces (más bioactivos) que otros, dependiendo de la reactividad biológica del material expuesto. Esta interacción mejorada puede ser algo bueno para fines terapéuticos en medicina, pero puede ser perjudicial para la salud, ya que dichas señales podrían estimular procesos relacionados con la enfermedad, como el aumento de la proliferación celular en lesiones precancerosas. Las señales de modulación pueden interferir con las funciones biológicas normales y no lineales. Estudios más recientes de señales de RF moduladas informan cambios en la cognición humana, el tiempo de reacción, la actividad de las ondas cerebrales, la alteración del sueño y la función inmunológica. Estos estudios han probado las señales de RF y RF moduladas por ELF de tecnologías inalámbricas emergentes (teléfonos celulares) que dependen de RF modulada por pulsos para transmitir señales. Por lo tanto, la modulación puede considerarse como contenido de información incrustado en la onda portadora de frecuencia más alta que puede tener consecuencias para la salud más allá de cualquier efecto directo de la onda portadora.
 
En telefonía móvil, por ejemplo, la modulación es una de las formas subyacentes de categorizar la señal de radiofrecuencia de un operador de telecomunicaciones de otro (TDMA de CDMA de GSM). La modulación es probablemente un factor clave para determinar si puede estar ocurriendo reactividad biológica y cuándo; por ejemplo, en las nuevas tecnologías que hacen uso de señales moduladas, cierta modulación (el empaquetamiento para la entrega de un "mensaje" EMF) puede ser bioactiva; por ejemplo, las frecuencias son similares a las que se encuentran en los patrones de ondas cerebrales. Si una nueva tecnología utiliza frecuencias de ondas cerebrales, las probabilidades de que tenga efectos son mayores, en comparación, por ejemplo, con la elección de una frecuencia de modulación más baja o más alta para transmitir la misma información EMF a su objetivo. Este capítulo mostrará que otros factores EMF también pueden estar involucrados en la determinación de si una señal dada de baja frecuencia directamente o como modulación de una onda de radiofrecuencia puede ser bioactiva. Tal es la naturaleza cambiante de la información sobre modulación. Aboga por un gran cuidado al definir estándares que pretenden proteger la salud y el bienestar públicos. En esta sección se describen algunas características de exposición y condiciones fisiológicas que se requieren en general para que se produzcan efectos no térmicos y, específicamente, para ilustrar cómo la modulación es un factor fundamental que debe tenerse en cuenta en las normas de seguridad pública .
 
II. Los viejos estándares (basados en el calentamiento y el flujo de corriente eléctrica en los tejidos) 
 
Se acepta universalmente que la radiación de radiofrecuencia (RFR) puede causar calentamiento de los tejidos y que los campos de frecuencia extremadamente baja (ELF), por ejemplo, 50 y 60 Hz, pueden causar flujos de corriente eléctrica que causan descargas eléctricas e incluso dañan o destruyen los tejidos. Estos factores por sí solos son las bases subyacentes para los estándares de exposición actuales. Las exposiciones a campos electromagnéticos que causan efectos biológicos a intensidades que no causan cambios térmicos obvios, es decir, efectos a través de mecanismos no térmicos, han sido ampliamente reportadas en la literatura científica durante las últimas décadas. Los límites de seguridad pública actuales no tienen en cuenta la modulación y, por lo tanto, ya no son lo suficientemente protectores de la salud pública cuando se trata de una exposición crónica a señales pulsadas o moduladas por pulsos, y cuando subpoblaciones de individuos más susceptibles pueden estar en riesgo de tales exposiciones.
 
 
III. Estudios de laboratorio  
 
Estudios de laboratorio publicados han proporcionado evidencia durante más de 40 años sobre efectos biológicos a intensidades mucho más bajas que las citadas en las diversas directrices ampliamente difundidas sobre límites para prevenir efectos nocivos. Muchos de estos informes muestran cambios causados por los campos electromagnéticos en procesos asociados con el control del crecimiento celular, la diferenciación y la proliferación, que son procesos biológicos de considerable interés para los científicos que estudian la base molecular y celular del cáncer. Se han informado efectos de los campos electromagnéticos en la inducción genética, las cascadas de señalización transmembrana, la comunicación por uniones comunicantes, la acción del sistema inmunológico, las tasas de transformación celular y el crecimiento de células de cáncer de mama. Estos informes tienen como tema común el control del crecimiento celular. Otros estudios más recientes sobre la actividad de las ondas cerebrales, la cognición y el tiempo de reacción humano dan crédito a la modulación (RF pulsada y RF modulada por ELF) como una preocupación para las tecnologías inalámbricas, sobre todo en el uso de teléfonos celulares.
 
A continuación se describen los resultados experimentales para ilustrar la influencia de cada parámetro EMF, al tiempo que se demuestra que es muy poco probable que los efectos se deban al flujo de corriente o al calentamiento causado por el EMF.
 
Varios artículos de la década de 1960 y principios de la de 1970 informaron que los campos ELF podían alterar los ritmos circadianos en animales de laboratorio y humanos. A finales de la década de 1960, un artículo informó que el entorno de EMF en cápsulas espaciales planificadas podría causar cambios en el tiempo de respuesta humana, es decir, el intervalo entre una señal y la respuesta humana (Hamer, 1968). Experimentos posteriores de ese grupo de investigación se llevaron a cabo con monos y mostraron cambios similares en el tiempo de respuesta y también cambios en el patrón de EEG (Gavalas, 1970; Gavalas-Medici, 1976). Los investigadores cambiaron el tema de investigación a gatos y observaron cambios en el patrón de EEG, la capacidad de detectar y responder conductualmente al componente ELF de RFR y la capacidad de una corriente eléctrica menor para estimular la liberación de un neurotransmisor inhibidor, GABA, y la liberación simultánea de una medida sustitutiva, iones de calcio, de la corteza (Kaczmarek, 1973, 1974). En ese momento, los investigadores adoptaron pollos recién nacidos como fuentes de tejido cerebral y observaron cambios en la liberación de iones de calcio de especímenes in vitro como una función de la frecuencia ELF directamente o como modulación de amplitud ("am") de RFR (RFRam) (Bawin, 1975, 1976, 1978a, 1978b; Sheppard, 1979). Las pruebas de dependencias tanto de la frecuencia como de la intensidad de los campos electromagnéticos demostraron una única región sensible (denominada "ventana") en el rango de frecuencia e intensidad examinado. Esta serie de artículos demostró que los cambios inducidos por los campos electromagnéticos podían ocurrir en varias especies (humanos, monos, gatos y pollos), que los iones de calcio podían usarse como medidas sustitutivas de un neurotransmisor, que los campos ELF podían producir efectos similares a los RFRam (nota: sin la "am", no había efecto aunque la intensidad de RFR era la misma), y que la respuesta a la dosis y la frecuencia consistían en una única ventana de sensibilidad.
 
Un grupo de investigación independiente publicó una serie de artículos que replicaban y ampliaban este trabajo anterior (Blackman et al., 1979, 1980a, 1980b, 1981, 1982, 1985, 1988a, 1988b, 1989, 1990; Joines y Blackman et al., 1981a, 1981b, 1986). Estos artículos informaron múltiples ventanas de intensidad y frecuencia dentro de las cuales se observaron cambios de calcio en los sistemas experimentales del cerebro de pollo bajo exposición a campos electromagnéticos. Otros tres grupos independientes informaron sobre ventanas de intensidad y frecuencia para la liberación de calcio, neurotransmisores o enolasa bajo la exposición a campos electromagnéticos de células derivadas del sistema nervioso humano y animal in vitro (Dutta et al., 1984, 1989, 1992, 1994), de cortes de tejido pancreático de rata (Albert et al., 1980) y de corazón de rana (Schwartz et al., 1990), pero no de tiras auriculares in vitro (Schwartz et al., 1993). Esta serie de artículos demostró que las ventanas de frecuencia e intensidad múltiples eran un fenómeno común que requería el desarrollo de nuevos conceptos teóricos para proporcionar un paradigma de mecanismo de acción.
 
Otros aspectos de los experimentos sobre campos electromagnéticos realizados con el cerebro de pollo descritos por Blackman y sus colegas, también revelaron cofactores críticos que influyeron en la acción de los campos electromagnéticos para provocar cambios en el calcio, incluida la influencia del campo magnético estático local y la influencia de los parámetros fisicoquímicos, el pH, la temperatura y la fuerza iónica de la solución de baño que rodea el tejido cerebral durante la exposición. Esta información proporciona pistas y limitaciones para cualquier mecanismo teórico que se desarrolle para explicar el fenómeno. Estos factores demuestran que los paradigmas actuales de evaluación de riesgos, que los ignoran, son incompletos y, por lo tanto, pueden no proporcionar el nivel de protección que se supone actualmente.
  
El conjunto detallado de combinaciones de frecuencia e intensidad bajo las cuales se observaron los efectos, se obtuvo de pollos incubados durante 21 días en una cámara calentada eléctricamente que contenía campos de 60 Hz. Se realizaron pruebas para determinar si la frecuencia de 60 Hz de los campos ELF (10 voltios por metro en el aire) durante la incubación, es decir, durante la embriogénesis y la organogénesis, alteraría las respuestas posteriores de cambio de calcio del tejido cerebral a la exposición a los campos electromagnéticos. Los artículos publicados (Blackman et al., 1988b; Joines et al., 1986) mostraron que la respuesta del tejido cerebral cambiaba cuando el campo durante el período de incubación era de 50 Hz en lugar de 60 Hz. Este resultado es consistente con un informe anecdótico de humanos adultos, que fueron institucionalizados debido a sensibilidades químicas, también respondieron a los campos electromagnéticos que estaban presentes en los países donde nacieron y se criaron (Blackman, 2006). Esta información indica que puede haber situaciones de exposición de animales y humanos en las que la impronta de los campos electromagnéticos podría ser un factor importante en situaciones epidemiológicas y de laboratorio. La impronta de los campos electromagnéticos, que solo puede manifestarse cuando un ser humano se ve sometido a tensiones químicas o biológicas, podría reducir la capacidad de combatir enfermedades y los efectos tóxicos de la contaminación ambiental, lo que daría lugar a que la población necesitara más servicios médicos, con la consiguiente pérdida de días de trabajo.
 
Parámetros de exposición fundamentales que deben considerarse al establecer un modo (o mecanismo) de acción para los efectos biológicos inducidos por campos electromagnéticos no térmicos. 
 
     A. Intensidad 
Existen numerosos informes de efectos biológicos que muestran “ventanas” de intensidad, es decir, regiones de intensidad que causan cambios rodeados de intensidades más altas y más bajas que no muestran efectos de la exposición. Un efecto muy claro son los cambios inducidos por ondas sinusoidales de 16 Hz en el eflujo de calcio del tejido cerebral en un tubo de ensayo porque muestra dos ventanas de intensidad de efectos muy distintas y claramente separadas rodeadas de regiones de intensidades que no causaron efectos (Blackman et al., 1982). Existen otros informes de ventanas de intensidad múltiples similares en el rango de radiofrecuencia (Blackman et al., 1989; Dutta et al., 1989, 1992; Schwartz et al., 1990). Obsérvese que los iones de calcio son un agente de transducción de señales secundario activo en muchas vías celulares. Estos resultados muestran que existen ventanas de intensidad, que muestran un fenómeno “no lineal” (no lineal y no monótono) inusual e imprevisto que se ha ignorado en gran medida en todos los ejercicios de evaluación de riesgos y establecimiento de normas, salvo el Consejo Nacional de Protección Radiológica y
Medidas. (NCRP) Publicación de 1986. La protección contra ventanas de intensidad múltiple nunca se ha incorporado en ninguna evaluación de riesgos; hacerlo exigiría un cambio importante en el pensamiento.
Estos resultados significan que una menor intensidad no es necesariamente menos bioactiva o menos dañina.
 
Las ventanas de intensidad múltiple aparecieron como un fenómeno inesperado a finales de los años 1970 y 1980.
Se ha intentado modelar este fenómeno de forma limitada (Thompson et al., 2000). Sin embargo, existen publicaciones de dos grupos de investigación independientes que muestran múltiples ventanas de intensidad para campos de 50 MHz, 147 MHz y 450 MHz cuando se modula la amplitud a 16 Hz utilizando el punto final de liberación de iones de calcio en cerebros de pollo, in vitro. Las intensidades incidentes (medidas en el aire) para las ventanas en las diferentes frecuencias portadoras no se alinean en los mismos valores. Sin embargo, Joines et al. (1981a, 1981b) y Blackman et al. (1981) observaron que las ventanas de intensidad se alinean en diferentes frecuencias portadoras si se convierte la intensidad incidente en la intensidad esperada dentro de la muestra en la superficie del cerebro, pero corrigiendo las diferentes constantes dieléctricas en las muestras en las diferentes frecuencias portadoras. La singularidad de esta respuesta proporciona una pista sustancial a los teóricos, pero es interesante que no haya aparecido ninguna publicación que intente abordar esta relación. Es obvio que este fenómeno necesita más estudio.
  
B. Frecuencia  
Los fenómenos dependientes de la frecuencia son fenómenos comunes en la naturaleza. Por ejemplo, el oído humano sólo escucha una parte del sonido que se encuentra en el entorno, normalmente de 20 a 20.000 Hz, que es una “ventana” de frecuencia. Se puede observar otra ventana de frecuencia biológica en las plantas cultivadas en interiores. Con una iluminación interior normal, las plantas pueden crecer y producir vegetación exuberante, pero no producir flores a menos que se las ilumine con una lámpara que emita un espectro de luz diferente. De manera similar, hay ejemplos de efectos biológicos causados por los campos electromagnéticos que se producen como resultado de los campos electromagnéticos que nos preocupan de una manera dependiente de la frecuencia que no se puede explicar por el flujo de corriente o el calentamiento. Los ejemplos incluyen informes de eflujo de iones de calcio del tejido cerebral in vitro a baja frecuencia (Blackman et al., 1988a, 1988b) y a alta frecuencia (Blackman et al., 1981; Joines y Blackman, 1981). Las regiones de frecuencia bioactiva observadas en estos estudios nunca se han considerado explícitamente para su uso en ninguna evaluación de riesgo de los campos electromagnéticos, lo que demuestra la naturaleza incompleta de los límites de exposición actuales.
 
También existen alteraciones dependientes de la frecuencia de los campos electromagnéticos en la acción del factor de crecimiento nervioso (NGF) para estimular el crecimiento de las neuritas (crecimiento de axones primitivos o dendritas) a partir de una célula derivada de nervios periféricos (PC-12) en cultivo (Blackman et al., 1995, 1999; Trillo et al., 1996) . El efecto combinado de frecuencia e intensidad también es una ocurrencia común tanto en los ejemplos de sonido como de luz dados anteriormente. Demasiada o muy poca frecuencia o intensidad no muestra efectos o estos son indeseables. De manera similar, en el trabajo con campos electromagnéticos de baja intensidad, las “islas” de combinaciones efectivas de intensidad y frecuencia están rodeadas por un “mar” de efectos nulos (Blackman et al., 1988a). Aunque no se han establecido los mecanismos responsables de estos efectos, los efectos representan un fenómeno hasta ahora desconocido que puede tener ramificaciones para la evaluación de riesgos y el establecimiento de estándares. El crecimiento nervioso y la liberación de neurotransmisores que pueden ser alterados por diferentes combinaciones de frecuencias e intensidades de campos electromagnéticos, especialmente en organismos en desarrollo como los niños, podrían concebiblemente producir con el tiempo una capacidad alterada posterior para responder con éxito o completamente a nivel conductual a los estresores naturales en el entorno adulto; se necesita urgentemente investigación para probar esta posibilidad en sistemas animales.
 
Sin embargo, este fenómeno se ignora en el desarrollo de los actuales estándares de exposición que se basan principalmente en respuestas biológicas a intensidades dentro de una banda relativamente estrecha de frecuencias, basadas en un punto final de deposición de energía.
 
C. Campo magnético estático  
El campo magnético de la Tierra en cualquier lugar dado tiene una intensidad relativamente constante en función del tiempo. Sin embargo, el valor de la intensidad y la inclinación del campo con respecto al vector de gravedad varían considerablemente a lo largo de la faz de la Tierra. A nivel más local, estas características del campo magnético de la Tierra también pueden variar en más de un 20% dentro de las estructuras construidas por el hombre, en particular aquellas con estructuras de soporte de acero. Hay muchos informes de efectos causados por campos electromagnéticos que dependen de la intensidad del campo magnético estático (cf. Blackman et al., 1985) y de su orientación con respecto a un campo magnético oscilante (Blackman et al., 1990; Blackman et al., 1996). Un aspecto común a muchos de estos informes es que la ubicación en la banda de frecuencia activa está determinada por la intensidad del campo magnético estático. Ha habido muchos intentos de explicar este fenómeno, pero ninguno ha sido aceptado universalmente. Sin embargo, es evidente que si una respuesta biológica depende de la intensidad del campo magnético estático, e incluso de su orientación con respecto a un campo oscilante, las condiciones necesarias para reproducir el fenómeno son muy específicas y podrían escapar fácilmente a la detección (cf. Blackman y Most, 1993). Las consecuencias de estos resultados son que pueden existir situaciones de exposición que sean verdaderamente perjudiciales (o beneficiosas) para los organismos pero que no sean lo suficientemente comunes a gran escala como para no ser observadas en estudios epidemiológicos; es necesario estudiarlas en condiciones controladas de laboratorio para determinar su impacto en la salud y el bienestar.
 
D. Componentes eléctricos y magnéticos
Se ha demostrado que tanto los componentes eléctricos como los magnéticos causan cambios biológicos de forma directa e independiente. Existe un informe que distingue claramente las distintas respuestas biológicas causadas por el campo eléctrico y por el campo magnético. Marron et al. (1988) muestran que la exposición al campo eléctrico puede aumentar la densidad de carga superficial negativa de una ameba, Physarum polycephalum, y que la exposición al campo magnético del mismo organismo causa cambios en la superficie del organismo para reducir su carácter hidrofóbico. Otros científicos han utilizado superficies de crecimiento concéntricas de diferentes radios y campos magnéticos verticales para determinar si el componente magnético o el eléctrico inducido es el agente que causa el cambio biológico. Liburdy (1992), al examinar la afluencia de calcio en los linfocitos, y Greene et al. (1991), al monitorear la actividad de la ornitina descarboxilasa (ODC) en cultivos celulares, demostraron que el componente eléctrico inducido era responsable de sus resultados. En contraste, Blackman et al. (1993a, 1993b) al monitorear el crecimiento de neuritas de dos clones diferentes de células PC-12 y utilizando la misma técnica de exposición utilizada por Liburdy y Greene, demostraron que el componente magnético era el agente crítico en sus experimentos. Los cambios inducidos por los campos electromagnéticos en la superficie celular, donde interactúan con su entorno, pueden alterar drásticamente los mecanismos homeostáticos en los tejidos, mientras que los cambios en la actividad de los campos electromagnéticos están asociados con la inducción de la proliferación celular, un resultado deseable si uno está preocupado por la curación de heridas, pero indeseable si lo que preocupa es el crecimiento de células tumorales. Esta información demuestra las múltiples y diferentes formas en que los campos electromagnéticos pueden afectar los sistemas biológicos. Los análisis actuales para la evaluación de riesgos y el establecimiento de normas han ignorado esta información, por lo que sus conclusiones tienen un valor limitado.
 
E. Ondas sinusoidales y pulsadas  
Las características importantes de las ondas pulsadas que influyeron en el número y las características de las representaciones de ondas sinusoidales incluyen las siguientes: 1) frecuencia, 2) ancho de pulso, 3) intensidad, 4) tiempo de subida y bajada, y 5) la frecuencia, si la hay, dentro del tiempo de encendido del pulso. Chiabrera et al. (1979) demostraron que los campos pulsados causaban la desdiferenciación de los glóbulos rojos de los anfibios. Scarfi et al. (1997) demostraron una mayor formación de micronúcleos en los linfocitos de pacientes con síndrome de Turner (solo un cromosoma X) pero ningún cambio en la formación de micronúcleos cuando los linfocitos se expusieron a ondas sinusoidales (Scarfi et al., 1996). Takahashi et al. (1986) monitorearon la incorporación de timidina en células de hámster chino y exploraron la influencia de la frecuencia del pulso (se observaron dos ventanas de mejora), el ancho del pulso (se observó una ventana de mejora) y la intensidad (se observaron dos ventanas de mejora seguidas de una reducción en la incorporación). Ubeda et al. (1983) demostraron la influencia de los diferentes tiempos de subida y bajada de las ondas pulsadas en el desarrollo del embrión de pollo.
 
Es importante señalar que el espectro de frecuencias de las ondas pulsadas se puede representar mediante una suma de ondas sinusoidales que, por tomar prestada una analogía química, representarían una mezcla o una sopa de sustancias químicas, cualquiera de las cuales podría ser biológicamente activa. Se han establecido evaluaciones de riesgos y límites de exposición para sustancias químicas específicas o clases químicas de compuestos que han demostrado causar efectos biológicos indeseables. Los evaluadores de riesgos y el público en general son lo suficientemente sofisticados como para reconocer que es imposible declarar que todas las sustancias químicas son seguras o peligrosas; basta pensar en la diferencia entre alimentos y venenos, que son sustancias químicas. Una situación similar ocurre con los campos electromagnéticos; es fundamental determinar qué combinaciones de condiciones de campos electromagnéticos tienen el potencial de causar daño biológico y cuáles no.
 
Obviamente, las exposiciones a ondas de pulso representan todo un género de condiciones de exposición, con una dificultad adicional para la reproducción exacta e independiente de las exposiciones y, por lo tanto, de los resultados, pero con mayores oportunidades para la producción de efectos biológicos. Las normas actuales no se desarrollaron con un conocimiento explícito de estas consecuencias adicionales para las respuestas biológicas.
 
F. Mecanismos
Dos artículos recientes tienen la posibilidad de hacer avanzar la comprensión en esta área de investigación. Chiabrera et al. (2000) crearon un modelo teórico para los efectos de los campos electromagnéticos en la interacción de un ion con una proteína que incluye la influencia de la energía térmica y del metabolismo. Antes de esta publicación, los teóricos asumían que los efectos biológicos en los sistemas vivos no podían ocurrir si la señal eléctrica era inferior a la señal causada por el ruido térmico, a pesar de la evidencia experimental de lo contrario. En este artículo, los autores muestran que esta limitación no es absoluta y que diferentes cantidades de energía metabólica pueden influir en la cantidad y la respuesta paramétrica de los sistemas biológicos a los campos electromagnéticos. El segundo artículo, de Marino et al. (2000), presenta un nuevo enfoque analítico para examinar los puntos finales en sistemas expuestos a los campos electromagnéticos. Los autores, centrándose en los fenotipos linfoides inducidos por la exposición, informan que los campos electromagnéticos pueden no causar cambios en los valores medios de los puntos finales, sino más bien en las variaciones de esos mismos puntos finales. Los autores aportan más pruebas utilizando criterios de valoración inmunológicos de ratones expuestos y tratados simuladamente (Marino et al., 2001a, 2001b, 2001c). En este laboratorio han surgido investigaciones adicionales sobre los cambios en la actividad cerebral de animales y humanos inducidos por los campos electromagnéticos que aportan más pruebas del valor de su enfoque de investigación (Marino et al., 2002, 2003, 2004; Carrubba et al., 2006, 2007a, 2007b). Es evidente que queda mucho por examinar y explicar en la investigación de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos mediante métodos de análisis más creativos que los utilizados hasta ahora. Los modelos descritos anteriormente deben incorporarse a las determinaciones de evaluación de riesgos.
 
  
 
 
IV. Problemas con la segregación de efectos por bandas de frecuencia artificiales que ignoran la modulación
 
Una limitación fundamental de la mayoría de las revisiones de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos es que las exposiciones se dividen según el concepto físico (técnico/de ingeniería) de bandas de frecuencias que favorece la comunidad de ingenieros. Se trata de un enfoque predeterminado que sigue el contexto histórico establecido en el pasado por la incorporación gradual de nuevas tecnologías que generan frecuencias cada vez más altas. Sin embargo, este enfoque no tiene en cuenta las respuestas únicas de los sistemas biológicos, que se informan ampliamente en diversas combinaciones de frecuencias, modulaciones e intensidades.
 
Cuando se observan respuestas biológicas comunes sin tener en cuenta la banda de frecuencia de campos electromagnéticos definida por la ingeniería en la que se producen los efectos, esta reorganización de los resultados puede poner de relieve los puntos en común de las respuestas biológicas causadas por la exposición a los campos electromagnéticos en las diferentes bandas de frecuencia. Un intento de introducir este concepto para escapar de las limitaciones de la estructura definida por la ingeniería se produjo con el desarrollo de las directrices de exposición a radiofrecuencias del NCRP de 1986, porque los artículos publicados desde principios de los años 1970 hasta mediados de los años 1980 (que se analizarán más adelante) demostraron la necesidad de incluir la modulación de amplitud como un factor en el establecimiento de límites máximos de exposición. La directriz del NCRP de 1986 fue la única evaluación de riesgos que incluyó una excepción para los campos modulados.
 
La situación actual es un argumento sólido a favor de un cambio en la forma en que se lleva a cabo la evaluación de riesgos, especialmente durante los últimos 15 a 20 años. Lamentablemente, las evaluaciones de riesgos posteriores no siguieron el ejemplo del NCRP, sino que volvieron a las antiguas condiciones de análisis definidas por la ingeniería, en parte porque los científicos que informaron sobre efectos no térmicos no fueron incluidos en los comités de revisión y, en términos de Slovic (1999), "la evaluación de riesgos es inherentemente subjetiva y representa una mezcla de ciencia y juicio con importantes factores psicológicos, sociales, culturales y políticos... Quien controla la definición de riesgo controla la solución racional al problema en cuestión... Definir el riesgo es, por lo tanto, un ejercicio de poder". Parece que al excluir a los científicos con experiencia en la producción de efectos biológicos no térmicos, el juicio generalmente acertado de los comités seleccionados se vio severamente limitado en su amplitud de experiencia, por lo que provocando que los miembros se retraigan a sus propias áreas limitadas de especialización cuando se ven obligados a emitir juicios, como lo describe Slovic (1999): "Las opiniones públicas también están influenciadas por visiones del mundo, ideologías y valores; también lo están las opiniones de los científicos, particularmente cuando trabajan en los límites de su experiencia". La práctica actual de segregar las investigaciones científicas (y los límites de salud pública resultantes) mediante divisiones artificiales de frecuencia diluye dramáticamente el impacto de los resultados de la ciencia básica, reduciendo y distorsionando así el peso de la evidencia en cualquier proceso de evaluación (ver evaluaciones de sesgo de Havas 2000, haciendo referencia a NRC 1997 en comparación con NIEHS 1998 y NIEHS 1999).
 
     A. Investigación sugerida 
¿Existen enfoques sustitutos que podrían mejorar la situación de la evaluación de los efectos sobre la salud? Como se mencionó anteriormente, puede ser útil en ciertos casos desarrollar una agrupación de datos con base biológica para centrarse en ciertos aspectos de las respuestas biológicas y enriquecer la comprensión de ellos. Algunos ejemplos a considerar para la agrupación biológica incluyen: 1) características de los campos electromagnéticos, como interdependencias de frecuencia e intensidad, 2) cofactores comunes, como el campo magnético de la Tierra o la aplicación coincidente de agentes químicos para perturbar y tal vez sensibilizar el sistema biológico a los campos electromagnéticos, o 3) estado fisiológico del espécimen biológico, como la edad o subpoblaciones sensibles, incluida la predisposición genética (Fedrowitz et al., 2004, 2005).
 
Para determinar si este enfoque tiene mérito, se podrían combinar los informes de efectos biológicos encontrados en la banda ELF (incluida la sub-ELF) con los efectos encontrados en la banda RF cuando las exposiciones a RF se modulan en amplitud (AM) utilizando frecuencias en la banda ELF. Los siguientes datos deben ser utilizados: 1) cambios en el tiempo de respuesta humana bajo exposición a ELF (Hamer, 1968), 2) cambios en el tiempo de respuesta y EEG de monos bajo exposición a ELF (Gavalas et al., 1970; Gavales-Medici y DayMagdaleno, 1976), 3) cambios en el EEG, GABA e iones de calcio del cerebro de gato inducidos por ELF y AMRF (Kaczmarek y Adey, 1973, 1974; Bawin et al. 1973), 4) cambios en los iones de calcio en el tejido cerebral de pollos bajo ELF y AM-RF (Bawin et al., 1975, 1976, 1978a, 1978b; Sheppard et al., 1979;
Joines y Blackman et al., 1981a, 1981b, 1986; Blackman et al., 1979, 1980a, 1980b, 1981, 1982, 1985, 1988a, 1988b, 1989, 1990), y 5) cambios de calcio bajo AM-RF en células cerebrales en cultivo (Dutta et al., 1984, 1989, 1992) y en corazón de rana bajo AM-RF (Schwartz et al., 1990). La utilidad potencial de aplicar agrupamiento biológico en el ejemplo dado anteriormente, incluso aunque se utilice AM, es que los resultados pueden tener relevancia para ayudar en el examen de algunos de los efectos supuestamente causados por las exposiciones a teléfonos celulares que incluyen tipos más complejos de modulación de RF. Esta sugerencia es razonable porque tres grupos han informado recientemente sobre respuestas humanas a las emisiones de los teléfonos celulares que incluyen cambios en los tiempos de reacción (Preece et al., 1998, 1999; Koivisto et al., 2000a, 2000b; Krause et al., 2000a, 2000b) o a potenciales de ondas cerebrales que pueden estar asociados con cambios en el tiempo de reacción (Freude et al., 1998, 2000).
 
Los artículos descritos anteriormente, publicados entre los años 1960 y 1991, prefiguraron las publicaciones más recientes de 1999 y 2000 que mostraban cambios en el tiempo de respuesta, o medidas asociadas, en sujetos humanos durante la exposición a la radiación generada por teléfonos celulares (aunque ninguno de los estudios anteriores fue reconocido en estos informes recientes sobre cognición y tiempo de reacción). Sin la orientación de este extenso trabajo anterior, el desarrollo de las bases mecanicistas de los efectos no térmicos de las exposiciones a los campos electromagnéticos se retrasará sustancialmente.
 
  
 
 
  
 
 
 
V. Conclusiones
 
· Hay evidencia científica sustancial de que algunos campos modulados (señales pulsadas o repetidas) son bioactivos, lo que aumenta la probabilidad de que puedan tener efectos sobre la salud con la exposición crónica incluso a niveles de exposición muy bajos. Las señales de modulación pueden interferir con los procesos biológicos normales y no lineales.
  
· La modulación es un factor fundamental a tener en cuenta en las nuevas normas de seguridad pública; en la actualidad ni siquiera es un factor contribuyente.
 
· Para evaluar adecuadamente los impactos biológicos y en la salud de la exposición a RFR modulada (ondas portadoras), también es esencial estudiar el impacto de la señal moduladora (campos de frecuencia más baja o RF modulada por ELF).
 
· Las normas actuales han ignorado la modulación como un factor de impacto en la salud humana y, por lo tanto, son inadecuadas para la protección del público en términos de exposición crónica a algunas formas de señales de RF moduladas por ELF. 
 
· Las normas actuales del IEEE y de la ICNIRP no protegen suficientemente la salud pública con respecto a la exposición crónica a campos modulados (en particular las nuevas tecnologías moduladas por pulsos y muy utilizadas en telefonía celular).
 
· Los artículos colectivos sobre modulación parecen no haber sido considerados en las recientes revisiones científicas de la OMS y el IEEE. Este conjunto de investigaciones ha sido ignorado por los organismos de normalización actuales que se basan únicamente en conceptos tradicionales basados en la energía (térmicos).
 
· Se necesita más investigación para determinar qué factores de modulación y combinaciones son bioactivos y nocivos a bajas intensidades y es probable que resulten en procesos relacionados con enfermedades y/o riesgos para la salud; sin embargo, esto no debería retrasar las acciones preventivas que apoyan la salud y el bienestar públicos.
 
· Si es necesario modular señales en el desarrollo de nuevas tecnologías inalámbricas, por ejemplo, tiene sentido utilizar la información científica disponible para evitar los parámetros de exposición obviamente más nocivos y seleccionar otros que tengan menos probabilidades de interferir con los procesos biológicos normales de la vida.
 
· La composición actual de los comités de evaluación de riesgos debe ser más inclusiva, incorporando científicos con experiencia en la producción de efectos biológicos no térmicos.
 
· Es necesario cambiar la práctica actual de segregar las investigaciones científicas (y los límites de salud pública resultantes) mediante divisiones artificiales de frecuencia porque este enfoque diluye drásticamente el impacto de los resultados de la ciencia básica y elimina la consideración de las señales de modulación, reduciendo y distorsionando así el peso de la evidencia en cualquier proceso de evaluación.
 
 
Descargo de responsabilidad: las opiniones expresadas en este texto son las de su autor y no necesariamente las de su empleador.
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ABSTRACTO
Diversas respuestas biológicas a las microondas no térmicas (NT), incluidos los efectos adversos para la salud relacionados con el aumento del riesgo de cáncer, han sido estudiadas por múltiples grupos de investigación en todo el mundo. En aproximadamente la mitad de estos estudios, no se encontró ningún efecto (estudios negativos), mientras que la otra mitad informó los efectos de las NT MW (estudios positivos). Este hecho se conoce a menudo como no reproducibilidad de los efectos de las NT MW. En la mayoría de los casos, dicha conclusión se basa en la comparación de estudios, que difieren significativamente en importantes variables/parámetros biológicos y físicos. El objetivo de este capítulo es proporcionar una visión general de la compleja dependencia de los efectos de las NT MW en varios parámetros físicos y biológicos, que deben controlarse en estudios de replicación. Para el objetivo de este artículo, se incluyeron todos los estudios disponibles para el autor, que incluyeron el análisis de diferentes variables/parámetros e informaron alguna respuesta positiva de las NT MW como referencia para analizar su dependencia de los parámetros físicos y biológicos. Los criterios de selección incluyeron el diseño experimental relevante, la calidad metodológica y el análisis estadístico. Además de las dependencias de la frecuencia portadora, modulación, genotipo, rasgos fisiológicos, presencia de eliminadores de radicales y antioxidantes, reportadas por muchos grupos de investigación, los datos emergentes sugieren dependencias de los efectos del PM de NT en la polarización, intermitencia y tiempo de coherencia de exposición, campo magnético estático, campos electromagnéticos dispersos, sexo, edad, rasgos individuales, densidad celular durante la exposición. Esta descripción general proporciona evidencia clara de que en la mayoría de los casos, las referencias a la no reproducibilidad de los efectos del PM de NT no son correctas. Desafortunadamente, la mayoría de las revisiones y paneles en el campo no incluyen análisis de varias variables biológicas y parámetros físicos al comparar los datos sobre los efectos del PM de NT de diferentes estudios. Como resultado, a menudo se llega a la conclusión errónea de que el PM a niveles de NT no produce efectos "reproducibles". Nuestro análisis sugiere que las diferentes señales de PM de NT (ancho de banda, frecuencia, modulación, polarización) deben considerarse como agentes separados al establecer los estándares de seguridad. Los datos también indican que la duración de la exposición puede ser tan importante como la densidad de potencia (PD) y la tasa de absorción específica (SAR) y, por lo tanto, la "dosis" y la duración de la exposición también deben tenerse en cuenta en las normas de seguridad junto con la PD/SAR. Se necesita una evaluación más profunda de las dependencias de los efectos de las ondas de choque de NT en las variables/parámetros biológicos y físicos para comprender los mecanismos por los cuales las ondas de choque de NT afectan los sistemas biológicos, planificar estudios in vivo y epidemiológicos, establecer las normas de seguridad y minimizar los efectos adversos de las ondas de choque de las comunicaciones móviles.
 
 
Palabras clave: efectos no térmicos de las microondas, teléfonos móviles (celulares), normas de seguridad.
Lista de abreviaturas:
dependencia temporal de la viscosidad anómala (AVTD); barrera hematoencefálica (BHE); catalasa (CAT); telecomunicaciones inalámbricas mejoradas digitales (antiguamente europeas) (DECT); polarizado circularmente (CP); onda continua (CW); sistema de telefonía móvil avanzado digital (DAMPS); transmisión discontinua (DTX); electroencefalográfico (EEG); campo electromagnético (EMF); células madre embrionarias (ES); bromuro de etidio (EtBr); frecuencia extremadamente baja (ELF); modulación por desplazamiento mínimo gaussiano (GMSK); Ginkgo biloba (Gb); sistema global para comunicaciones móviles (GSM); glutatión peroxidasa (GSH-Px); Comisión internacional para la protección contra la radiación no ionizante (ICNIRP); polarizado linealmente (LP); malondialdehído (MDA); ensayo de micronúcleos (MN); microondas (MW); N-acetil-beta-d-glucosaminidasa (NAG); óxido nítrico (NO); no térmico (NT); ornitina descarboxilasa (ODC); éster de forbol 12-miristato 13-acetato (PMA);
histona H2AX fosforilada (  -H2AX); densidad de potencia (PD); flujo sanguíneo cerebral regional (rCBF); Comité Nacional Ruso de Protección contra Radiación No Ionizante (RNCNIRP); tasa de absorción específica (SAR); campo magnético estático (SMF); superóxido dismutasa (SOD); acceso múltiple por división de tiempo (TDMA); proteína de unión al supresor de tumores p53 1 (53BP1); ultravioleta (UV); Sistema Universal de Telecomunicaciones Móviles (UMTS).
 
I. 	EFECTOS TÉRMICOS Y NO TÉRMICOS
 
Las exposiciones a los campos electromagnéticos varían en muchos parámetros: potencia (tasa de absorción específica, densidad de potencia incidente), longitud de onda/frecuencia, campo cercano/campo lejano, polarización (lineal, circular), onda continua (CW) y campos pulsados (que incluyen variables como frecuencia de repetición de pulsos, ancho de pulso o ciclo de trabajo, forma de pulso, pulso a potencia promedio, etc.), modulación (amplitud, frecuencia, fase, compleja), campo magnético estático (SMF) y campos electromagnéticos dispersos en el lugar de exposición, duración total e intermitencia de la exposición (continua, interrumpida), exposiciones agudas y crónicas. Con el aumento de la absorción de energía, generalmente se observan los llamados efectos térmicos de las microondas (MW), que tienen que ver con el calentamiento inducido por las MW. La tasa de absorción específica (SAR) o la densidad de potencia (PD) es un determinante principal de los efectos térmicos de las MW. Se ha informado que varios otros parámetros físicos de exposición son importantes para los llamados efectos biológicos no térmicos (NT), que son inducidos por MW a intensidades muy por debajo de cualquier calentamiento medible (Grundler, Jentzsch et al. 1988; Iskin 1990; Devyatkov, Golant et al. 1994; Pakhomov, Akyel et al. 1998; Adey 1999; Belyaev, Shcheglov et al. 2000; Betskii, Devyatkov et al. 2000; Banik, Bandyopadhyay et al. 2003; Grigoriev, Stepanov et al. 2003; Grigoriev 2004; Lai 2005; Belyaev 2010; Cifra, Fields et al. 2011) (Pakhomov y Murphy 2000).
La mayoría de las veces, las normas de seguridad actuales se basan en los efectos de MW térmico observados a corto plazo.
(agudas). Por otra parte, los efectos de las nanopartículas de óxido de etileno, especialmente los inducidos durante exposiciones prolongadas (crónicas), se aceptan y se tienen en cuenta para establecer las normas nacionales de seguridad en algunos países como Rusia (Grigoriev, Stepanov et al. 2003; Grigoriev 2004; Grigoriev, Nikitina et al. 2005). Cabe señalar que, a diferencia de las normas de seguridad de la ICNIRP (Comisión Internacional para la Protección contra la Radiación No Ionizante) (ICNIRP 1998), que se basan en los efectos térmicos agudos de las MW, las normas adoptadas por el Comité Nacional Ruso para la Protección contra la Radiación No Ionizante (RNCNIRP) se basan en datos experimentales de exposiciones crónicas (hasta 4 meses) de animales a MW en varios parámetros físicos, incluyendo intensidad, frecuencia y modulación, obtenidos a partir de investigaciones realizadas en la ex Unión Soviética (Grigoriev, Stepanov et al. 2003; Grigoriev 2004; Grigoriev, Nikitina et al. 2005).
Desde que se establecieron los estándares de seguridad actuales, la situación de la exposición de la población general a MW ha cambiado significativamente. Hoy en día, la mayor parte de la población humana está expuesta crónicamente a señales de MW de varias fuentes, incluidos teléfonos móviles y estaciones base. Estas exposiciones se caracterizan por bajas intensidades, variedades y complejidades de señales, y duraciones de exposición a largo plazo que son comparables con la vida útil de una vida. Hasta ahora, la "dosis" (energía absorbida acumulada que se mide en radiobiología como la tasa de dosis multiplicada por el tiempo de exposición) no se adopta para las exposiciones a MW y generalmente se utilizan SAR o PD para las pautas. No se sabe hasta qué punto SAR/PD se puede aplicar a las actuales exposiciones crónicas a MW NT y el estado actual de la investigación exige una reevaluación de los estándares de seguridad (Grigoriev, Nikitina et al. 2005).
La literatura sobre los efectos de las microondas NT es muy amplia. Aproximadamente la mitad de los estudios experimentales disponibles informan de efectos biológicos no térmicos de las microondas (Huss, Egger et al. 2007). Hay cuatro líneas de evidencia de los efectos de las microondas NT: (1) respuestas celulares alteradas en estudios in vitro de laboratorio y resultados de estudios in vivo de exposiciones crónicas (Grigoriev, Stepanov et al. 2003; Lai 2005; Cook, Saucier et al. 2006); (2) resultados de la aplicación médica de las microondas NT en la ex Unión Soviética.
Países de la Unión (Sit'ko 1989; Devyatkov, Golant et al. 1994; Betskii, Devyatkov et al. 2000; Pakhomov y Murphy 2000; Pakhomov y Murphy 2000); (3) hipersensibilidad a
campos electromagnéticos (CEM); (4) estudios epidemiológicos que sugieren un mayor riesgo de cáncer por el uso de teléfonos móviles durante más de 10 años (Kundi, Mild et al. 2004; Lonn, Ahlbom et al. 2004; Hardell, Eriksson et al. 2005).
Los primeros datos sobre los efectos NT de MW en el llamado rango milimétrico (longitud de onda de 1-10 mm en el vacío) fueron obtenidos por Vilenskaya y coautores (Vilenskaya, Smolyanskaya et al. 1972) y
Devyatkov (Devyatkov 1973). Los efectos altamente resonantes del MW ultra débil (cerca de 70 GHz) en la inducción del λ -fago fueron establecidos por primera vez por Webb (Webb 1979), y posteriormente corroborados (Lukashevsky y Belyaev 1990). En estos estudios y posteriores se encontró que los espectros observados de la acción del MW tenían las siguientes propiedades comunes: ( 1 ) los efectos del MW dependían fuertemente de la frecuencia (ventanas de frecuencia), ( 2 ) había un umbral de potencia (intensidad) asociado por debajo del cual no se observaba ningún efecto, y por encima del cual los efectos de la exposición dependían solo débilmente de la potencia en varios órdenes de magnitud (la llamada dependencia en forma de S o sigmoidea), ( 3 ) la ocurrencia de los efectos del MW dependía de la duración de la exposición, una cierta duración mínima de exposición era necesaria para que un efecto se manifestara. Estas importantes regularidades de los efectos del PM NT han sido revisadas previamente (Postow y Swicord 1986; Grundler, Jentzsch et al. 1988; Golant 1989; Iskin 1990; Belyaev 1992; Devyatkov, Golant et al. 1994; Pakhomov, Akyel et al. 1998; Hyland 2000; Pakhomov y Murphy 2000).
Las primeras investigaciones de los efectos de la onda de choque térmico en rangos de frecuencia más bajos fueron realizadas por varios grupos de investigación en la URSS (Presman, IuI et al. 1961; Presman 1963) y en los EE. UU. por Frey (Frey 1967; Frey 1974), Blackman y colegas (Blackman, Benane et al. 1980; Blackman, Benane et al. 1980; Joines y Blackman 1980) y Adey y colegas (Adey, Bawin et al. 1982; Lin-Liu y Adey 1982). Estos grupos encontraron dependencia de los efectos de la onda de choque térmico en la modulación. El efecto de la onda de choque térmico modulada por pulsos estaba relacionado con la potencia pico, mientras que se encontró que la potencia promedio era relativamente poco importante (Frey 1974). Se ha informado de la dependencia de la frecuencia de los efectos de la onda de choque térmico (Frey 1974).
Desde entonces, otros grupos han confirmado y ampliado los hallazgos principales de estos estudios pioneros. A continuación, se presenta un resumen de estudios recientes que evalúan la dependencia de los efectos del peso molecular de la NT sobre parámetros físicos y variables biológicas.
 
 
segundo. 	DEPENDENCIA DE FRECUENCIA Y VENTANAS DE FRECUENCIA
 
Los efectos del peso molecular de NT en la reparación del ADN en E. coli K12 AB1157 se estudiaron mediante el método de dependencia anómala de la viscosidad con el tiempo (AVTD) (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Alipov et al. 1992). El método AVTD es una técnica sensible para detectar cambios en la conformación de nucleoides/cromatina inducidos por factores genotóxicos o de estrés (Belyaev y Harms-Ringdahl 1996; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Belyaev, Alipov et al. 1997; Sarimov, Malmgren et al. 2004; Belyaev, Hillert et al. 2005; Markova, Hillert et al. 2005). Se encontró una inhibición significativa de la reparación del ADN cuando las células irradiadas con rayos X se expusieron a MW dentro de los rangos de frecuencia de 51,62-51,84 GHz y 41,25-41,50 GHz. Los efectos se observaron dentro de dos "ventanas de frecuencia", ambas mostrando un carácter de resonancia pronunciado con las frecuencias de resonancia de 51,755 GHz y
41,32 GHz, respectivamente (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Alipov et al. 1992). Cabe destacar que estos efectos de MW se observaron a DP muy por debajo de cualquier efecto térmico y no pudieron explicarse por el calentamiento. Las ventanas de frecuencia de tipo resonancia a menudo se han denominado "resonancias", como también se utilizará a continuación.
La frecuencia de resonancia de 51,755 GHz se mantuvo estable dentro del margen de error de las mediciones, + 1 MHz al disminuir la PD de 3∙10 -3 a 10 -19 W/cm 2 (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1996). Al mismo tiempo, el ancho medio de la resonancia disminuyó de 100 MHz a 3 MHz, revelando una dependencia extremadamente marcada de la frecuencia (Q ~ 10 4 ). Este estrechamiento brusco de la resonancia de 51,755 GHz con la disminución de la PD de 3∙10 -3 a 10 -7 W/cm 2 fue seguido por la aparición de nuevas resonancias, 51,675 + 0,001, 51,805 + 0,002 y 51,835 + 0,005 GHz (Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997). Los anchos medios de todas estas resonancias, incluida la principal, 51,755 + 0,001 GHz, fueron de aproximadamente 10 MHz con la PD de 10 -10 W/cm 2 . Estos datos se interpretaron en el marco del modelo de interacciones electrón-conformacionales como una división de la resonancia principal 51,755 GHz por el campo MW (Belyaev, Shcheglov et al. 1996).
Los efectos de MW se estudiaron en diferentes PD y varias frecuencias alrededor de la frecuencia de resonancia de 51,675 GHz (Shcheglov, Belyaev et al. 1997). Se encontró que esta frecuencia de resonancia era estable, + 1 MHz, dentro del rango de PD de 10 -18 - 10 -8 W/cm 2 . Junto con la desaparición de la respuesta de resonancia de 51,675 GHz en el PD subtérmico de 10 -6 - 10 -3 W/cm 2 , surgió un nuevo efecto de resonancia a 51,688 + 0,002 GHz (Shcheglov, Belyaev et al. 1997). Esta frecuencia de resonancia también fue estable dentro del rango de PD estudiado.
En conjunto, los datos sobre los efectos del NT MW en la cromatina (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997) sugirieron una fuerte reordenación de los espectros de frecuencia de acción del MW, que fue inducida por el MW subtérmico (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Los semianchos de las tres resonancias dependían de la PD, y variaban de 2-3 MHz a 16-17 MHz (resonancias de 51,675 GHz y 51,668 GHz) o de 2-3 MHz a 100 MHz (resonancia de 51,755 GHz) (Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997). Los datos indicaron también que las dependencias del semiancho de la PD podían variar para diferentes frecuencias de resonancia.
Se ha encontrado un estrechamiento significativo en la respuesta de resonancia con la disminución de la PD al estudiar la tasa de crecimiento en células de levadura (Grundler 1992) y la conformación de la cromatina en timocitos de ratas (Belyaev y Kravchenko 1994). En el estudio de Gründler, el ancho medio de la resonancia (cerca de 41 GHz) disminuyó de 16 MHz a 4 MHz a medida que la PD disminuía de 10 -2 W/cm 2 a 5 pW/cm 2 (Grundler 1992).
Así, los resultados de estudios con diferentes tipos de células indican que el estrechamiento de la ventana de resonancia al disminuir la PD es una de las regularidades generales en la respuesta celular al peso molecular de NT. Esta regularidad sugiere que muchos osciladores acoplados están involucrados de manera no lineal en la respuesta de las células vivas al peso molecular de NT, como ya había predicho Fröhlich (Frohlich 1968).
Gapeev et al. estudiaron los efectos de la exposición a MW (rango de frecuencia 41,75-42,1 GHz, incremento de frecuencia 50 MHz, PD 240  W/cm 2 ) en el estallido respiratorio inducido por el ionóforo de calcio A23187 y el éster de forbol 12-miristato 13-acetato (PMA) en los neutrófilos peritoneales de ratones (Gapeev, Safronova et al. 1996; Gapeyev, Safronova et al. 1997). El MW inhibió el estallido respiratorio. El efecto de MW mostró una dependencia similar a la resonancia de la frecuencia, siendo la frecuencia de resonancia y el ancho medio de la resonancia 41,95 GHz y 160 MHz, respectivamente (Q = 260) (Gapeev, Safronova et al. 1996; Gapeyev, Safronova et al. 1997). En otros estudios, Gapeev et al. analizaron el edema agudo de la pata inducido por zimosán en ratones (Gapeyev, Mikhailik et al. 2008; Gapeyev, Mikhailik et al. 2009). La exposición de los animales a un MW con una PD de 0,1 mW/cm2 resultó en una disminución del edema de la pata que dependía de la frecuencia en el rango de 42-43 GHz.
Basado en la extrapolación de los datos obtenidos en el rango de frecuencia extremadamente alto
(30-300 GHz), los valores para el ancho medio de las resonancias en el rango de frecuencia de los teléfonos móviles (0,9-2 GHz) se estimaron en 1-10 MHz (Sarimov, Malmgren et al. 2004). Se estudiaron los efectos del peso molecular del GSM (Sistema global para comunicaciones móviles) en la conformación de la cromatina y los focos de reparación del ADN de 53BP1 (proteína 1 de unión al p53 supresor de tumores)/  -H2AX (histona H2AX fosforilada) en linfocitos humanos en este rango de frecuencia (Sarimov, Malmgren et al. 2004; Belyaev, Hillert et al. 2005; Markova, Hillert et al. 2005; Belyaev, Markova et al. 2009). Estos efectos del peso molecular dependían de la frecuencia de la portadora (Sarimov, Malmgren et al., 2004; Markova, Hillert et al., 2005; Belyaev, Markova et al., 2009). Esta dependencia se replicó en experimentos independientes con linfocitos de veintiséis personas sanas e hipersensibles (Belyaev, Hillert et al., 2005; Markova, Hillert et al., 2005; Belyaev, Markova et al., 2009).
Tkalec y sus colegas expusieron la lenteja de agua ( Lemna minor L. ) a MW en las frecuencias de 400, 900 y 1900 MHz (Tkalec, Malaric et al. 2005). El crecimiento de las plantas expuestas durante 2 h a un campo eléctrico de 23 V/m de 900 MHz disminuyó significativamente en comparación con el control, mientras que un campo eléctrico de la misma intensidad pero a 400 MHz no tuvo tal efecto. Un campo modulado a 900 MHz inhibió fuertemente el crecimiento, mientras que a 400 MHz la modulación no influyó significativamente en el crecimiento. En ambas frecuencias, una exposición más prolongada disminuyó principalmente el crecimiento y el campo eléctrico más alto (390 V/m) inhibió fuertemente el crecimiento. La exposición de las plantas a una intensidad de campo menor (10 V/m) durante 14 h provocó una disminución significativa a 400 y 1900 MHz, mientras que 900 MHz no influyó en el crecimiento. La actividad de la peroxidasa en las plantas expuestas varió, dependiendo de las características de la exposición.
Los cambios observados fueron en su mayoría pequeños, excepto en las plantas expuestas durante 2 h a 41 V/m a 900 MHz, donde se encontró un aumento significativo (41%). Los autores concluyeron que el MW podría influir en el crecimiento de las plantas y, en cierta medida, en la actividad de la peroxidasa. Sin embargo, los efectos del MW dependían en gran medida de las características de la exposición al campo, como la frecuencia y la modulación. Estas dependencias se replicaron en estudios posteriores (Tkalec, Malaric et al. 2007; Tkalec, Malaric et al. 2009).
Remondini et al. analizaron los cambios en la expresión génica en células endoteliales humanas EA.hy926 utilizando microarreglos genéticos (Remondini, Nylund et al. 2006). Las células fueron expuestas a MW (SAR 1.8-2.5 W/kg, 1 h de exposición) en modo básico GSM de 900 MHz o en modo básico GSM de 1800 MHz. La exposición a 900 MHz resultó en una regulación positiva en 22 genes y una regulación negativa en 10 genes. No se observó ningún cambio significativo en la expresión génica después de la exposición a 1800 MHz.
 
 
III. NO LINEALIDAD: DEPENDENCIAS DE INTENSIDAD SIGMOIDES Y VENTANAS DE POTENCIA
 
Devyatkov y sus colegas descubrieron y publicaron en ruso que una amplia variedad de efectos del PM NT in vitro e in vivo muestran una dependencia sigmoidea de la intensidad por encima de ciertos umbrales de intensidad (Devyatkov 1973).
En la literatura inglesa, una de las primeras observaciones del umbral en respuesta a la radiación de onda NT fue publicada por Frey (Frey 1967). En este estudio, el umbral de 30 µW/cm2 fue encontrado en el estudio de Frey sobre respuestas evocadas del tronco encefálico a la RF en gatos (Frey 1967). Este valor era 4 órdenes de magnitud menor que las intensidades necesarias para provocar un aumento de la temperatura corporal interna.
En su estudio pionero sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica (BHE), Oscar y Hawkins expusieron ratas a MW a 1,3 GHz y analizaron la permeabilidad de la BHE midiendo la captación de varias sustancias polares neutras en ciertas áreas del cerebro (Oscar y Hawkins 1977). Una única exposición de 20 minutos a MW de onda continua (CW) aumentó la captación de D-manitol a densidades de potencia medias de menos de 3 mW/cm2 . Se observó un aumento de la permeabilidad tanto inmediatamente como 4 h después de la exposición, pero no 24 h después de la exposición. Después de un aumento inicial a 0,01 mW/cm2 , la permeabilidad de los vasos cerebrales a los sacáridos disminuyó con el aumento de la potencia de microondas a 1 mW/cm2 . Por tanto, los efectos de MW se observaron dentro de la ventana de potencia de 0,01- 0,4 mW/ cm2 . Los hallazgos sobre las “ventanas eléctricas” para la permeabilidad de la BHE fueron corroborados posteriormente por el grupo de Persson y Salford (Salford, Brun et al. 1994; Persson, Salford et al. 1997). En su estudio reciente, se investigaron los efectos del MW GSM en la permeabilidad de la BHE y los signos de daño neuronal en ratas utilizando un teléfono móvil GSM programable real en la banda de 900 MHz (Eberhardt, Persson et al. 2008). Las ratas fueron expuestas durante 2 h a una SAR de 0,12, 1,2, 12 o 120 mW/kg.
La extravasación de albúmina y su captación por las neuronas aumentaron después de 14 días. La aparición de neuronas oscuras en los cerebros de las ratas aumentó más tarde, después de 28 días. Ambos efectos se observaron ya a 0,12 mW/kg con solo un ligero aumento, si es que lo hubo, a valores de SAR más altos.
Las dependencias de intensidad sigmoidea y las ventanas de potencia para los efectos de NT MW se observaron en muchos otros estudios, como se revisó anteriormente (Postow y Swicord 1986; Grundler, Jentzsch et al. 1988; Golant 1989; Iskin 1990; Devyatkov, Golant et al. 1994; Blackman 2009).
Desde 1980, se han publicado numerosos informes sobre efectos biológicos que muestran “ventanas” de intensidad, es decir, regiones de intensidad que provocan cambios rodeadas de intensidades más altas y más bajas que no muestran efectos de la exposición (véase Blackman 2009). Estos resultados significan que una intensidad más baja no es necesariamente menos bioactiva o menos dañina.
Olcerst et al. han informado que el aumento inducido por MW en el eflujo pasivo de rubidio no aumentó de manera monótona con la potencia absorbida (Olcerst, Belman et al. 1980). De hecho, la exposición más alta (SAR 390 mW/g) resultó en un aumento, no estadísticamente diferente del nivel de exposición más bajo (SAR 100 mW/g). Para los iones de sodio, en el SAR más alto de 390 mW/g, el efecto fue el más pequeño (Olcerst, Belman et al. 1980).
Los datos obtenidos en experimentos con células de E. coli y timocitos de rata proporcionaron nueva evidencia de la dependencia de PD de tipo sigmoide y sugirieron que, de manera similar a los efectos ELF, los efectos de MW pueden observarse dentro de "ventanas de intensidad" específicas (Belyaev, Shcheglov et al. 1992; Belyaev y Kravchenko 1994; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997). El ejemplo más sorprendente de la dependencia de PD sigmoide se encontró en la frecuencia de resonancia de 51,755 GHz (Belyaev, Shcheglov et al. 1996). Al exponer células de E. coli a la densidad celular de 4∙10 8 células/ml, el efecto alcanzó la saturación en la PD de 10 -18 -10 -17 W/cm 2 y no cambió hasta la PD de 10 -3 W/cm 2 . En estos experimentos, no se disponía de mediciones directas de PD por debajo de 10-7 W /cm2 y se obtuvieron PD más bajas utilizando atenuadores calibrados. Por lo tanto, era posible que existiera cierta incertidumbre en la evaluación de la PD más baja. La radiación de fondo de MW en este rango de frecuencia se ha estimado en 10-21-10-19 W / m2 / Hz (Kolbun y Lobarev 1988) . Con base en el ancho medio determinado experimentalmente de la resonancia de 51,755 GHz, 1 MHz (Belyaev, Shcheglov et al. 1996), la PD de fondo se estimó en 10-19-10-17 W /cm2 dentro de la resonancia de 51,755 GHz. Los efectos de resonancia de MW en células de E. coli se observaron en la PD muy cerca del valor de fondo estimado (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997; Shcheglov, Alipov et al. 2002). Estos datos sugirieron que la dependencia de PD del efecto de MW en las frecuencias de resonancia específicas podría tener un umbral de intensidad apenas por encima del nivel de fondo. La dependencia del efecto de MW en PD en una de las frecuencias de resonancia, 51,675 GHz, tuvo la forma de una "ventana de intensidad" en el rango de PD de 10 -18 a 10 -8 W/cm 2 (Shcheglov, Belyaev et al. 1997). Es interesante que no se observó ningún efecto de MW en esta frecuencia de resonancia en PD subtérmica y térmica. Este tipo de dependencia de la PD ha apoyado la hipótesis sobre la posible reorganización de la acción de los espectros de frecuencia de MW por el campo de MW (Belyaev, Shcheglov et al. 1996). La posición de la ventana de PD varió entre diferentes frecuencias de resonancia y dependió de la densidad celular durante la exposición de las células (Shcheglov, Belyaev et al. 1997). A pesar de cierta incertidumbre en la evaluación de la PD a los niveles inferiores a 10 -7 W/cm 2 en los estudios referidos, los datos indicaron que el MW NT a las frecuencias de resonancia puede dar lugar a efectos biológicos a intensidades muy bajas comparables con las intensidades de las estaciones base y otras fuentes de MW utilizadas en la comunicación móvil.
Gapeev et al. han estudiado la dependencia de los efectos del MW a la frecuencia de resonancia de 41,95 GHz en el estallido respiratorio inducido por el ionóforo de calcio A23187 y PMA en los neutrófilos peritoneales de ratones (Gapeev, Safronova et al. 1996; Gapeyev, Safronova et al. 1997). Se han observado efectos inhibidores de la exposición al MW a la PD de 0,001 mW/cm2 y se ha mostrado una dependencia sigmoidea de la PD a densidades de potencia más altas (Gapeev, Safronova et al. 1996; Gapeyev, Safronova et al. 1997). En otro estudio, Gapeev et al. analizaron el edema agudo de la pata inducido por zimosán en ratones (Gapeyev, Mikhailik et al. 2009). La exposición de animales al MW a la frecuencia de 42,2 GHz y una duración de exposición de 20 min disminuyó el edema de la pata. Se ha obtenido una dependencia sigmoidea de este efecto sobre la PD con un máximo en la PD de 0,1 mW/cm 2 .
French et al. expusieron células de astrocitoma humano a EMR a 835 MHz a una densidad de potencia de 40 mWcm 2 o 8,1 mWcm 2 (French, Donnellan et al. 1997). La señal de menor potencia fue más potente que la señal de mayor potencia. A menor densidad de potencia, se observó que la tasa de síntesis de ADN disminuyó y que las células se aplanaron y se extendieron en comparación con los cultivos no expuestos. A mayor densidad de potencia no se observaron efectos en la proliferación celular, pero la alteración en la morfología celular incluyó un aumento en la extensión celular y también la aparición de ampollas que contenían actina en sitios localizados en la membrana. Se planteó la hipótesis de que la radiación de 835 MHz a baja densidad de potencia puede estar afectando una vía de transducción de señales involucrada en la proliferación celular.
En un estudio reciente en el que se analizaron la motilidad, la vitalidad, la generación de ROS por parte de la célula entera, la generación de ROS por parte de las mitocondrias, el daño oxidativo del ADN y la fragmentación del ADN, se encontró una dependencia sigmoidea del impacto negativo del uso del teléfono móvil en la calidad del semen en hombres humanos (De Iuliis, Newey et al. 2009). En concreto, todas las respuestas examinadas mostraron un cambio extremadamente rápido con exposiciones bajas a SAR que luego alcanzaron una meseta en un punto en el que alrededor del 30% de la población de espermatozoides se vio afectada.
Hintzsche et al. han informado recientemente de una dependencia sigmoidea de la PD en el rango de hasta 4,3 mW/cm2 para los efectos no térmicos del MW en el huso mitótico en células híbridas de hámster-humano (Hintzsche, Jastrow et al. 2011).
Sun et al. han investigado los efectos de la exposición a una radiación de radiofrecuencia (RFR) de 1,8 GHz a diferentes intensidades sobre la agrupación y fosforilación del receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGF) en células amnióticas humanas (FL) (Sun, Shen et al. 2012). Los resultados mostraron que la exposición a RFR a una tasa de absorción específica (SAR) de 0,5, 1,0, 2,0 o 4,0 W/kg durante 15 min indujo significativamente la agrupación del receptor de EGF y mejoró la fosforilación del residuo de tirosina-1173 en células FL. El efecto de RFR mostró una dependencia sigmoidea de SAR con una meseta prominente en el rango de 0,5-4 W/kg y un umbral por debajo de 0,5 W/kg.
Cabe mencionar que casi todos los mecanismos biofísicos que se han propuesto previamente para explicar los efectos del peso molecular del NT predicen umbrales en función de la intensidad de estos efectos (Grundler, Jentzsch et al. 1988; Golant 1989; Iskin 1990; Devyatkov, Golant et al. 1994; Golo 2005; Matronchik y Belyaev 2008).
En conclusión, desde 1970, ha habido numerosos informes de efectos biológicos que muestran umbrales, dependencia sigmoidea de los efectos del PM de NT sobre la intensidad y también “ventanas de potencia”, es decir, regiones de intensidad que causan cambios rodeadas de intensidades más altas y más bajas que no muestran efectos de la exposición. Estos resultados significan que: (i) una intensidad más baja no es necesariamente menos bioactiva o menos dañina; (ii) los efectos de NT pueden observarse a intensidades por encima de los umbrales que están muy cerca de los niveles de fondo y son similares a las intensidades de las estaciones base.
  
IV. DOSIS Y DURACIÓN DE LA EXPOSICIÓN
 
Hasta el momento, la “dosis” (energía absorbida acumulada que se mide en radiobiología como la tasa de dosis multiplicada por el tiempo de exposición) no se adopta para las exposiciones a MW y normalmente se utilizan PD o SAR (tasa de dosis análoga en radiobiología) para las directrices. No se sabe exactamente hasta qué punto se puede aplicar SAR/PD a las actuales exposiciones crónicas a MW NT y el estado actual de la investigación exige una reevaluación de los estándares de seguridad (Grigoriev, Nikitina et al. 2005).
Basándose en la consideración mecanicista de los efectos de la PM de NT, Frey ha sugerido que el modelo toxicológico utilizado por los investigadores no era el modelo apropiado sobre el cual diseñar experimentos de PM (Frey 1993). Con las sustancias químicas en un modelo toxicológico, generalmente se observa una relación dosis-respuesta: cuanto mayor es la dosis, mayor es el efecto. En analogía con la toxicología, los experimentos de PM tendían a diseñarse con dosis altas y con poca consideración de otros parámetros como la modulación y la frecuencia. Esta podría ser una razón por la cual muchos estudios de PM produjeron tan poca información útil (Frey 1993).
Muchos grupos de investigación han analizado el papel de la duración de la exposición en combinación con la tasa de dosis/SAR para la aparición y persistencia de los efectos de NT MW utilizando diversos puntos finales.
Koveshnikova et al. expusieron ratas a MW pulsado (frecuencia portadora 3 GHz, repetición de pulso 400 Hz, pulsos rectangulares de 2  s, densidad de flujo de potencia, PD, de 100, 500 y 2500  W/cm2), durante 60 días, 12 h/día (Koveshnikova y Antipenko 1991) (es un factor determinante 1991b). Las abreacciones cromosómicas (CA) se analizaron en hepatocitos. La exposición se realizó en tres series de pulsos de modo que se generaran 16, 29 o 48 series de pulsos por 1 min. La relación de las dosis obtenidas por animal fue 1 : 1,8 : 3, correspondientemente. El aumento del nivel de CA se observó generalmente en PD > 100  W/cm 2 . Es importante destacar que las diferencias entre PD desaparecieron cuando la dosis por animal aumentó. En particular, incluso la PD de 100  W/cm2 indujo AC a dosis absorbidas más altas. Estos datos respaldan la idea de que la dosis absorbida puede ser un parámetro importante para la estimación de los riesgos.
Bozhanova y sus coautores informaron que el efecto de la sincronización celular inducida por el peso molecular de la NT dependía de la duración de la exposición y de la PD (Bozhanova, Bryukhova et al. 1987). La dependencia de la duración de la exposición se ajustó a una función exponencial. La observación importante fue que, para lograr la misma sincronización de las células, la disminución de la PD podría compensarse con el aumento de la duración de la exposición.
La exposición a MW de células de E. coli y timocitos de rata a PD de 10-5-10-3 W /cm2 resultó en cambios significativos en la conformación de la cromatina si la exposición se realizó a frecuencias de resonancia durante 5-10 min (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992; Belyaev y Kravchenko 1994). La disminución de los efectos de MW debido a la reducción de la PD en órdenes de magnitud hasta 10-14-10-17 W / cm2 podría compensarse con un aumento de varias veces del tiempo de exposición a 20-40 min (Belyaev, Alipov et al. 1994). Con una duración de exposición relativamente más larga, más de 1 hora, y la PD más baja de 10-19 W /cm 2 , se indujo el mismo efecto que con las PD más altas y duraciones más cortas (Belyaev, Alipov et al. 1994).
Kwee y Raskmark analizaron los efectos de la MW a 960 MHz y varios SAR, 0,021, 0,21 y 2,1 mW/kg sobre la proliferación de células epiteliales amnióticas humanas (Kwee y Raskmark 1998). Estos autores encontraron correlaciones lineales entre el tiempo de exposición a MW a 0,021 y 2,1 mW/kg y los cambios inducidos por MW en la proliferación celular, aunque no se observó una correlación tan clara a 0,21 mW/kg.
Peinnequin et al. han estudiado los efectos de la exposición a 2,45 GHz de MW durante 24 o 48 h a un nivel no térmico, 5 mW/cm2 , sobre la apoptosis en la línea de células T humanas Jurkat clon E6-1 (Peinnequin, Piriou et al. 2000). El MW afectó a la apoptosis inducida por Fas, pero no por butirato ni ceramida. Este efecto dependió del tiempo de exposición y se observó solo tras una exposición de 48 h.
Croft et al. han probado veinticuatro sujetos que participaron en un diseño cruzado completamente contrabalanceado a simple ciego, donde se midieron tanto el EEG en reposo como las respuestas neuronales bloqueadas en fase a estímulos auditivos mientras un teléfono móvil (MP) estaba en funcionamiento o apagado (Croft, Chandler et al. 2002). La exposición al MP alteró el EEG en reposo, disminuyendo la actividad de 1-4 Hz (sitios del hemisferio derecho) y aumentando la actividad de 8-12 Hz en función de la duración de la exposición. La exposición al MP también alteró las respuestas neuronales bloqueadas en fase temprana, atenuando la disminución de la respuesta normal con el tiempo en la banda de 4-8 Hz, disminuyendo la respuesta en la banda de 1230 Hz globalmente y en función del tiempo, y aumentando las respuestas frontales y posteriores laterales de la línea media en la banda de 30-45 Hz. Los datos han demostrado que los MP activos afectan la función neuronal en humanos y lo hacen en función de la duración de la exposición.
Caraglia et al. evaluaron el efecto in vivo de los campos electromagnéticos de onda media en células KB de cáncer epidermoide humano (Caraglia, Marra et al. 2005). Se descubrió que los campos electromagnéticos de onda media inducían una apoptosis dependiente del tiempo (45 % después de 3 h) que iba acompañada de una disminución de aproximadamente 2,5 veces de la expresión de ras y Raf-1 y de la actividad de ras y Erk-1/2.
Gapeyev et al. estudiaron el efecto antiinflamatorio de la exposición a MW de baja intensidad (0,1 mW/cm2 ) utilizando el modelo de edema agudo de la pata inducido por zimosán en ratones (Gapeyev, Mikhailik et al. 2008). La exposición única de todo el cuerpo a MW de ratones a las frecuencias de 42,2, 51,8 y 65 GHz después de la inyección de zimosán redujo tanto el edema de la pata como la hipertermia local. A la frecuencia de 42,2 GHz, el efecto tuvo una dependencia sigmoidea de la duración de la exposición con un máximo a los 20-80 min. Se observó una dependencia lineal de la duración de la exposición con un incremento significativamente menor a una intensidad 10 veces menor (0,01 mW/cm2 ) . Sin embargo, esta disminución del efecto se compensó con un ligero aumento de la duración de la exposición de 80 min a 120 min.
Recientemente, se ha descubierto repetidamente que el impacto negativo del uso de teléfonos móviles en la calidad del semen en hombres se correlaciona con la duración de la exposición (Agarwal, Deepinder et al. 2008; Agarwal, Desai et al. 2009).
Gerner et al. expusieron fibroblastos humanos a GSM modulado de 1800 MHz a 2 W/kg (Gerner, Haudek et al. 2010). Si bien la exposición a corto plazo en un plazo de 2 horas no alteró significativamente el proteoma, una exposición de 8 horas provocó un aumento significativo y reproducible en la síntesis de proteínas. La mayoría de las proteínas que se encontraron inducidas fueron chaperonas, que son mediadoras del plegamiento de proteínas. Las alteraciones del proteoma inducidas por calor detectables con la metodología del proteoma utilizada requerirían un calentamiento superior a 1 °C. Debido a que el calentamiento inducido por GSM fue inferior a 0,15 °C, se excluyó una respuesta relacionada con el calor. Estos datos respaldaron aún más la noción de que el tiempo de exposición parece ser un factor crítico.
Los cultivos de células astrogliales diferenciadas se expusieron durante 5, 10 o 20 minutos a ondas continuas de 900 MHz o a ondas de 900 MHz moduladas en amplitud a 50 Hz (Campisi, Gulino et al. 2010). La intensidad del campo eléctrico en la posición de la muestra fue de 10 V/m (rms). Las condiciones de irradiación permitieron excluir cualquier posible efecto térmico. Se encontró un aumento significativo en los niveles de ROS y fragmentación de ADN solo después de la exposición de los astrocitos a MW modulado durante 20 minutos. No se detectaron efectos evidentes cuando se utilizaron intervalos de tiempo más cortos.
Adang et al. expusieron ratas albinas Wistar a RF de bajo nivel durante 21 meses a dos frecuencias de microondas y modos de exposición diferentes, 2 ha por día, siete días a la semana (Adang, Remacle et al. 2009). Después de 14 y 18 meses de exposición, los autores observaron un aumento significativo en los glóbulos blancos y neutrófilos de alrededor del 15% y 25%, respectivamente. Los linfocitos disminuyeron después de 18 meses de exposición en aproximadamente un 15% en comparación con el grupo expuesto simuladamente. No se observaron efectos con una duración de exposición más corta. La exposición probablemente haya funcionado como un desencadenante e influido en el sistema inmunológico, que reaccionó a este factor estresante aumentando el porcentaje de monocitos en la circulación sanguínea periférica.
Schrader et al. analizaron la producción de perturbaciones del huso en células FC2, una línea celular híbrida humano-hámster (A(L)), mediante MW con una intensidad de campo de 90 V/m a una frecuencia de 835 MHz (Schrader, Munter et al. 2008). Se observó una dependencia sigmoidea del tiempo de exposición con un aumento lineal hasta los 30 min de exposición y saturación en exposiciones más prolongadas de hasta 2 h.
Markova et al. han descubierto que el efecto inhibidor de MW sobre los focos 53BP1 se estabilizaba con una exposición de 1 h (Markova, Malmgren et al. 2010). Las células madre mesenquimales (MSC) y los fibroblastos humanos se expusieron a MW a GSM 915 MHz/UMTS 1947 MHz y SAR de 37/39 mW/kg. No se observó un mayor aumento de los efectos tanto en MSC como en fibroblastos con una prolongación de la exposición de 3 h. Estos datos concuerdan con los resultados previos obtenidos en linfocitos de sangre periférica humana de que los efectos de MW eran los mismos con exposiciones de 1 h y 2 h (Belyaev, Hillert et al. 2005; Markova, Hillert et al. 2005).
Panagopoulos y Margaritis han estudiado los efectos de diferentes duraciones de una única exposición diaria (continua), que van desde 1 minuto hasta 21 minutos, a los campos electromagnéticos de GSM 900 MHz (Sistema Global para Telecomunicaciones Móviles) y DCS 1800 MHz (Sistema Celular Digital, también conocido como GSM 1800 MHz), sobre la capacidad reproductiva de Drosophila melanogaster (Panagopoulos y Margaritis 2010). Los insectos fueron expuestos a cada tipo de radiación a una intensidad de aproximadamente 10  W/cm 2 , correspondiente a una distancia de 20 o 30 cm de la antena de un teléfono móvil DCS 1800 o GSM 900, respectivamente. Los resultados muestran que la capacidad reproductiva disminuye casi linealmente con el aumento de la duración de la exposición a la radiación GSM 900 y DCS 1800, lo que sugiere que las exposiciones a corto plazo a estas radiaciones tienen efectos acumulativos. Además, los resultados muestran que la radiación GSM de 900 MHz es ligeramente más bioactiva que la radiación DCS de 1800 MHz, con las mismas duraciones de exposición y bajo intensidades de radiación iguales.
En algunos estudios, las exposiciones prolongadas a MW se asociaron con efectos menos prominentes que las exposiciones más cortas (Nikolova, Czyz et al. 2005; Tkalec, Malaric et al. 2007; Markova, Malmgren et al. 2010). Este tipo de dependencia de la duración de la exposición se explicó por la adaptación de los biosistemas expuestos a la exposición a MW (Markova, Malmgren et al. 2010).
Esmekaya et al. expusieron linfocitos de sangre periférica humana a radiación de MW modulada GSM a 1,8 GHz y SAR de 0,21 W/kg durante 6, 8, 24 y 48 h (Esmekaya, Aytekin et al. 2011). Los autores informaron cambios morfológicos en los linfocitos expuestos. Los períodos de exposición más prolongados llevaron a la destrucción de las estructuras de los orgánulos y del núcleo. El cambio de cromatina y la pérdida de las crestas mitocondriales ocurrieron en células expuestas a RF durante 8 h y 24 h y fueron más pronunciados en las células expuestas durante 48 h. La exposición a RF no aumentó la temperatura. Los autores concluyeron que el mayor daño ocurrió después de períodos más prolongados de exposición a NT MW.
Tepe Çam y Seyhan analizaron el daño del ADN en las células de la raíz del pelo de voluntarios antes y después de haber utilizado un teléfono móvil GSM de 900 MHz durante 15 o 30 minutos. La exposición a la GSM de 900 MHz aumentó significativamente las roturas de ADN de una sola hebra en las células de las raíces del pelo cercanas a la posición del teléfono en la cabeza de los voluntarios. Hablar durante 30 minutos con un teléfono móvil indujo más daño del ADN que hablar durante 15 minutos (Cam y Seyhan 2012).
Nazıroğlu et al. midieron el Ca 2+ libre citosólico en células de leucemia humana durante una exposición de 1 a 24 horas a una radiación electromagnética de 2,45 GHz con una SAR media de 1,63 W/kg (Naziroglu, Cig et al. 2012). El aumento de la concentración de Ca 2+ libre citosólico inducido por la radiación dependía del tiempo y era máximo en una exposición de 24 horas.
En algunos estudios, las exposiciones prolongadas a MW se asociaron con efectos menos prominentes que las exposiciones más cortas (Nikolova, Czyz et al. 2005; Tkalec, Malaric et al. 2007; Markova, Malmgren et al. 2010). Este tipo de dependencia de la duración de la exposición se tuvo en cuenta para la adaptación de los sistemas expuestos a la exposición a MW. La magnitud de la adaptación depende de una serie de variables biológicas que se considerarán en otra parte.
En un estudio alemán reciente, 24 de los 60 participantes fueron expuestos a MW de una estación base con una densidad de potencia de < 60 µW/m², 20 participantes a 60 - 100 µW/m² y 16 participantes a más de 100 µW/m² (Buchner y Eger 2011). Los valores de las hormonas del estrés, adrenalina y noradrenalina, aumentaron significativamente durante los primeros 6 meses después de iniciar la estación base GSM; los valores de la sustancia precursora dopamina disminuyeron sustancialmente en este período de tiempo. La condición inicial no se restableció ni siquiera después de 1,5 años. Debido a las dificultades crónicas no regulables del equilibrio del estrés, los niveles de feniletilamina cayeron hasta el final del período de investigación. Estos efectos muestran una relación dosis-efecto.
Recientemente se han notificado indicios generales de una relación dosis-respuesta entre la exposición crónica a las ondas de radiofrecuencia de los teléfonos móviles y la malignidad de la glándula parótida, lo que indica la necesidad de un enfoque de dosis a nivel epidemiológico (Duan, Zhang et al., 2011). Por primera vez en la epidemiología de los tumores inducidos por radiofrecuencia, Cardis et al. han utilizado estimaciones de la deposición de energía de radiofrecuencia en el centro de los tumores del cerebro como medida de la dosis de ondas de radiofrecuencia (Cardis, Armstrong et al., 2011). Se observó un mayor riesgo de glioma en los individuos con el quintil más alto de dosis de radiofrecuencia, aunque se observaron riesgos reducidos en los cuatro quintiles inferiores. Cuando se examinó el riesgo como función de la dosis recibida en diferentes ventanas de tiempo antes del diagnóstico, se observó una tendencia creciente con el aumento de la dosis de ondas de radiofrecuencia (para exposiciones de 7 años o más en el pasado).
En conclusión, los datos de diferentes grupos sugieren que la duración de la exposición y la dosis pueden tener un papel importante en los efectos de PM de NT. En estudios especialmente diseñados, la reducción de la tasa de dosis/SAR podría compensarse con la prolongación del tiempo de exposición para lograr el mismo efecto de PM. La naturaleza temporal de los efectos de PM contribuye a la aparente falta de resultados consistentes informados en la literatura. Los datos epidemiológicos emergentes indican que la dosis de exposición de PM puede correlacionarse con el aumento del riesgo de tumor cerebral.
 
 
V. TIEMPO DESPUÉS DE LA EXPOSICIÓN
 
Los efectos del PM sobre las células de E. coli dependían significativamente del tiempo posterior a la exposición (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994; Shcheglov, Alipov et al. 2002). Esta dependencia tuvo una fase inicial de aumento alrededor de 100 min después de la exposición, seguida de una fase cercana a una meseta alrededor de los 100 min. Se observó una tendencia a la disminución del efecto en tiempos más prolongados, hasta 300 min (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Shcheglov, Alipov et al. 2002).
Se observaron cambios significativos inducidos por el MW en la conformación de la cromatina cuando se analizaron timocitos de rata entre 30 y 60 minutos después de la exposición al MW (Belyaev y Kravchenko 1994). Este efecto casi desapareció si las células se incubaron más de 80 minutos entre la exposición y el análisis.
Gapeev et al. han estudiado la dependencia del efecto del MW sobre la función de los neutrófilos peritoneales del ratón en función de la duración de la exposición a la frecuencia de 41,95 GHz y la PD de 240 µW/cm2 ( Gapeev, Safronova et al. 1996; Gapeyev, Safronova et al. 1997). Esta dependencia tenía forma de campana con los efectos máximos a los 20-40 min de exposición.
En estudios recientes, linfocitos humanos de sangre periférica de personas sanas e hipersensibles a los campos electromagnéticos fueron expuestos a ondas de choque térmico de teléfonos móviles GSM (Belyaev, Hillert et al. 2005; Markova, Hillert et al. 2005). Las ondas de choque térmico indujeron cambios en la conformación de la cromatina similares a los inducidos por el choque térmico, que se mantuvieron hasta 24 h después de la exposición. En los mismos estudios y en los siguientes se encontró que las ondas de choque térmico GSM a la frecuencia portadora de 915 MHz y UMTS (Universal
El MW de 1947,4 MHz inhibió la formación de focos de reparación del ADN 53BP1/  -H2AX y estos efectos adversos se mantuvieron durante 72 h después de una exposición de 1 h (Belyaev, Hillert et al. 2005; Markova, Hillert et al. 2005; Belyaev, Markova et al. 2009). El mismo grupo ha informado de que, a diferencia de los fibroblastos humanos, que fueron capaces de adaptarse durante la exposición crónica a MW no térmico GSM/UMTS, las células madre humanas no se adaptaron (Markova, Malmgren et al. 2010). Jorge-Mora et al. investigaron los efectos de la radiación MW de 2,45 GHz sobre el núcleo paraventricular (PVN) del hipotálamo, extraído de cerebros de ratas expuestas (Jorge-Mora, MisaAgustino et al. 2011). Se analizó la expresión de c-Fos en ratas expuestas una o varias veces (diez veces en dos semanas) a MW a SAR no térmico de 0,0776 y 0,301 W/kg. Un SAR alto desencadenó un aumento del marcador c-Fos 90 min o 24 h después de la radiación, y un SAR bajo resultó en recuentos de c-Fos más altos que en las ratas de control después de 24 h. La irradiación repetida a 0,0776 W/kg aumentó la activación celular del PVN en más del 100% en comparación con los animales sometidos a irradiación aguda y a animales de control de sesiones repetidas no irradiados. Los resultados sugieren que el tiempo de exposición a dosis únicas o repetidas de NT MW es un factor determinante, aunque posiblemente no el único, para establecer los niveles de potencia que pueden producir una respuesta.
Lu et al. han demostrado que las especies reactivas de oxígeno (ROS) juegan un papel importante en el proceso de apoptosis en células mononucleares de sangre periférica humana (PBMC), que es inducido por la exposición a una radiofrecuencia electromagnética de 900 MHz a una SAR de 0,4 W/kg cuando la exposición dura más de dos horas (Lu, Huang et al. 2012).
Los datos indican que existe una ventana de tiempo para la observación de los efectos del peso molecular del NT, que puede depender del punto final medido, el tipo de célula, la duración y la PD de la exposición.
 
 
VI. TIEMPO DE COHERENCIA
 
El grupo de Litovitz (Litovitz, Krause et al. 1993) realizó la exposición a microondas de fibroblastos L929. La microondas a 915 MHz modulada a 55, 60 o 65 Hz duplicó aproximadamente la actividad de la ornitina descarboxilasa (ODC) después de 8 h. El cambio de la frecuencia de modulación de 55 a 65 Hz en tiempos de coherencia de 1,0 s o menos eliminó la intensificación, mientras que tiempos de 10 s o más proporcionaron una intensificación completa. Estos resultados sugirieron que los efectos de coherencia de microondas son notablemente similares a los observados previamente con campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) por los mismos autores.
 
 
VII. INTERMITENCIA
 
Diem y sus colegas expusieron fibroblastos diploides humanos cultivados y células de la granulosa de rata cultivadas a MW intermitente y continuo (1800 MHz; SAR 1,2 o 2 W/kg; diferentes modulaciones; durante 4, 16 y 24 h; exposición intermitente de 5 min encendido/10 min apagado o continua) (Diem, Schwarz et al. 2005). Se aplicó el ensayo Comet para analizar las roturas de cadena simple y doble del ADN. Los efectos inducidos por MW ocurrieron después de 16 h de exposición en ambos tipos de células y después de diferentes modulaciones de teléfonos móviles. La exposición intermitente mostró un efecto más fuerte que la exposición continua.
Remondini et al. analizaron los cambios en la expresión génica en células de leucemia HL-60 humanas utilizando microarreglos genéticos (Remondini, Nylund et al. 2006). Las células fueron expuestas a MW (SAR 1.0-1.3 W/kg, modo DTX de 1800 MHz, exposición de 24 h) de manera continua o intermitente, 5 min ON/5 min OFF. La expresión génica se vio afectada por la exposición intermitente pero no por la exposición continua.
Elhag et al. investigaron el efecto de la radiación electromagnética de campo cercano de los teléfonos móviles GSM sobre el estado oxidante y antioxidante de las ratas (Elhag, Nabil et al. 2007). Las ratas fueron sometidas a una exposición intermitente (15 min/día durante cuatro días) o a una exposición aguda durante 1 h. Se observó una caída significativa de la concentración plasmática de vitamina C, vitamina E, vitamina A y glutatión reducido (GSH) en ambos grupos expuestos en comparación con los controles. La exposición de las ratas a la radiación electromagnética produjo una disminución significativa de las actividades de la catalasa (CAT) y la superóxido dismutasa (SOD), siendo los valores de estas actividades para el grupo de exposición aguda significativamente inferiores a los de la exposición intermitente. Los autores concluyeron que los efectos de la exposición aguda a los teléfonos móviles sobre el estado antioxidante de las ratas son significativamente superiores a los de la exposición intermitente al mismo tipo de radiación.
Chavdoula et al. utilizaron una exposición diaria de 6 minutos de moscas dípteras, Drosophila melanogaster, a la radiación electromagnética (REM) de teléfonos móviles GSM-900MHz (Sistema Global para Telecomunicaciones Móviles), para comparar los efectos entre la exposición continua y cuatro exposiciones intermitentes diferentes de 6 minutos de duración total sobre la capacidad reproductiva del insecto, así como sobre la inducción de la apoptosis (Chavdoula, Panagopoulos et al. 2010). Se encontró que la exposición intermitente, al igual que la exposición continua, disminuye la capacidad reproductiva y altera la red de actina-citoesqueleto de las cámaras de huevos, otro aspecto conocido de la muerte celular, y que este efecto se debe a la fragmentación del ADN. Las exposiciones intermitentes con intervalos de 10 minutos entre las sesiones de exposición demostraron ser casi igualmente efectivas que la exposición continua de la misma duración total, mientras que los intervalos más largos entre las exposiciones parecieron permitir al organismo el tiempo necesario para recuperarse y superar parcialmente los efectos mencionados anteriormente de la exposición GSM.
 
 
VIII. MODULACIÓN
 
Se han revisado previamente varios tipos de modulaciones utilizadas en la comunicación móvil (Foster y Repacholi 2004; Blackman 2009; Juutilainen, Hoyto et al. 2011). En particular, las señales 2G utilizan la modulación GMSK (gaussian minimum shift keying), tienen una alta coherencia, espectros de modulación de amplitud de frecuencia extremadamente baja, alto factor de cresta (señal pulsada) y una regulación de potencia con una actualización en el orden de segundos. En contraste, la 3G Wideband CodeDivision Multiple Access (WCDMA) utiliza esencialmente modulación QPSK (quadrature phase shift keying), tiene una baja coherencia y un espectro de modulación de amplitud de frecuencia extremadamente baja de banda ancha.
Al considerar el efecto de la modulación, se deben tener en cuenta todos los demás parámetros que son importantes para la aparición de efectos biológicos inducidos por la onda de choque térmico de la NT. En particular, es inútil incluir en el análisis los artículos en los que no se detectaron efectos de la onda de choque térmico de la NT porque, por lo general, estos estudios no analizan los parámetros de exposición en un amplio rango para permitir la detección de los efectos de la onda de choque térmico de la NT. Aún más importante es analizar por separado los diferentes tipos de modulaciones porque cada tipo puede producir su propio efecto específico. Cuando se utiliza este enfoque, surgen pruebas claras de los efectos de modulaciones específicas. Por ejemplo, entre tres estudios sobre puntos finales no genotóxicos relevantes para el cáncer, los efectos biológicos (apoptosis, proliferación celular alterada, peroxidación lipídica) fueron inducidos por una señal modulada por GSM, pero no por una señal de onda de choque térmico (Juutilainen, Hoyto et al. 2011). Todos estos estudios implicaron una exposición combinada a campos de RF y otros agentes, y encontraron efectos específicos de la modulación por GSM sobre la apoptosis. Otro ejemplo es el aumento de potencia en la banda alfa (8-12 Hz) del EEG, que se ha observado de manera consistente en varios estudios, la mayoría de los cuales han utilizado modulación de tipo GSM y han descubierto que las señales con modulación de pulsos son biológicamente más activas que los campos de CW, o que las señales con un mayor grado de modulación (por ejemplo, señales similares a las de un teléfono móvil) son biológicamente más activas que las señales con un menor grado de modulación (por ejemplo, señales similares a las de una estación base). Los estudios que han utilizado solo señales de tipo GSM han proporcionado evidencia adicional de los efectos de las señales de RF moduladas en las funciones cerebrales humanas (van Rongen, Croft et al. 2009). En general, la consistencia de los hallazgos positivos indica que puede haber efectos reproducibles específicos de la modulación en el sistema nervioso central humano (Juutilainen, Hoyto et al. 2011). Este resultado es consistente con la noción bien conocida de que la RF modulada adecuadamente puede ser una herramienta útil en experimentos dirigidos a comprender la función del sistema nervioso (Frey 1967).
Utilizando el enfoque mencionado anteriormente, quedó claro que un conjunto significativo de artículos donde se observaron los efectos de NT MW y se compararon cuidadosamente las señales moduladas y no moduladas revelaron las diferencias. Existe fuerte evidencia experimental del papel de la modulación en los diversos efectos biológicos del NT MW tanto in vitro como in vivo (Lin-Liu y Adey 1982; Byus, Lundak et al. 1984; Dutta, Subramoniam et al. 1984; Byus, Kartun et al. 1988; Dutta, Ghosh et al. 1989; Veyret, Bouthet et al. 1991; Gapeev, Iakushina et al. 1997; Litovitz, Penafiel et al. 2002; 004; Treyer et al. 2005). Los ejemplos incluyen diferentes tipos de modulación, como modulaciones de amplitud, voz y fase: (i) La modulación de amplitud a 16 Hz, pero no a 60 Hz o 100 Hz, de una frecuencia de 450 MHz aumentó la actividad de ODC (Byus, Kartun et al. 1988). (ii) La frecuencia de 835 MHz modulada por voz no produjo ningún efecto sobre ODC en comparación con la señal típica de un teléfono celular digital TDMA (acceso múltiple por división de tiempo) (Penafiel, Litovitz et al. 1997). (iii) La frecuencia de modulación GSM-1800 (GMSK, Gaussian Minimum Shift Keying) modulada por fase a 1,748 GHz indujo micronúcleos en linfocitos humanos, mientras que la frecuencia de modulación CW no lo hizo (d'Ambrosio, Massa et al. 2002).
Los linfocitos humanos normales fueron expuestos durante 5 días a radiación de onda continua (CW) o de onda pulsada (PW) de 2450 MHz sin calentamiento (37 grados C) y a varios niveles de calentamiento (aumentos de temperatura de 0,5, 1,0, 1,5 y 2 grados C) (Czerska, Elson et al. 1992). Las exposiciones pulsadas implicaron pulsos de 1 microsegundo a frecuencias de repetición de pulsos de 100 a 1000 pulsos por segundo a los mismos niveles promedio de SAR que las exposiciones CW. A niveles sin calentamiento, la exposición CW no afectó la transformación linfoblastoide. A niveles de calentamiento, tanto el calentamiento convencional como el CW mejoraron la transformación en la misma medida y se correlacionan con los aumentos en la temperatura de incubación. La exposición PW mejoró significativamente la transformación a niveles sin calentamiento. A niveles de calentamiento, la exposición PW mejoró la transformación en mayor medida que el calentamiento convencional o CW. Los autores concluyeron que la radiación PW de 2450 MHz actúa de manera diferente en el proceso de transformación linfoblastoide in vitro en comparación con la radiación CW de 2450 MHz con los mismos SAR promedio.
Bolshakov y Alexeeev utilizaron técnicas de microelectrodos y fijación de voltaje para registrar la actividad eléctrica espontánea y las corrientes iónicas de las neuronas de Lymnea stagnalis durante la exposición a un
Campo de 900 MHz en un aparato basado en guía de ondas (Bolshakov y Alekseev 1992). El campo se modulaba por pulsos a frecuencias de repetición que oscilaban entre 0,5 y 110 pps, o se aplicaba como una onda continua (CW). Cuando se sometía a ondas pulsadas (PW), se producían cambios rápidos, similares a ráfagas, en la frecuencia de disparo de las neuronas con SAR de unos pocos W/kg. Si la irregularidad similar a una ráfaga estaba presente en la frecuencia de disparo en condiciones de control, la irradiación aumentaba su probabilidad de ocurrencia. El efecto tenía un umbral de SAR cercano a 0,5 W/kg. La radiación CW no tenía efecto sobre el patrón de frecuencia de disparo con la misma SAR. Por tanto, el efecto dependía de la modulación. La activación actual inducida por mediadores de los receptores de acetilcolina, dopamina, serotonina o ácido gamma-aminobutírico del soma neuronal no se alteraba durante las exposiciones a CW o PW y, por tanto, no podía haber sido responsable del efecto de ráfaga.
Gapeev y coautores estudiaron la producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) en neutrófilos peritoneales aislados de ratones utilizando un modelo de reacción sinérgica del ionóforo de calcio A23187 y el éster de forbol PMA (Gapeev, Iakushina et al. 1997; Gapeyev, Yakushina et al. 1998). Exposición a MW a 41,95 GHz, modo de onda continua y 50  W/cm 2 , inhibió la producción de ROS. El MW modulado con la frecuencia de 1 Hz resultó en la estimulación de la reacción sinérgica. Las frecuencias de modulación de 0,5, 2, 4 y 8 Hz no causaron efectos significativos, y las frecuencias de modulación de 0,1, 16 y 50 Hz inhibieron la reacción sinérgica.
En otro estudio, Gapeev et al. analizaron el edema agudo de la pata inducido por zimosán en ratones (Gapeyev, Mikhailik et al. 2009). La exposición de los animales a MW en la PD de 0,1- 0,7 mW/cm2 y algunas frecuencias "efectivas" en el rango de 42-43 GHz disminuyó el edema de la pata. La aplicación de diferentes frecuencias de modulación del rango de 0,03-100 Hz a la exposición a MW en la frecuencia portadora efectiva de 42,2 GHz no condujo a cambios considerables en el efecto. Por el contrario, la modulación de MW en las frecuencias portadoras "ineficaces" de 43,0 y 61,22 GHz por frecuencias de los rangos de 0,07-0,1 y 20-30 Hz resultó en efectos antiinflamatorios máximos. Los resultados sugirieron una dependencia compleja de la acción antiinflamatoria del MW de baja intensidad en las frecuencias portadoras y de modulación.
Capri et al. evaluaron los efectos no térmicos tanto de una señal GSM de 900 MHz como de una señal de 900 MHz.
Campo de RF de onda continua a bajas tasas de respuesta inflamatoria (SAR) (promedio de 70–76 mW/kg) en células mononucleares de sangre periférica (PBMC) humanas in vitro (Capri, Scarcella et al. 2004). Los datos obtenidos de células expuestas a un campo de RF modulado por GSM mostraron una ligera disminución en la proliferación celular cuando las PBMC fueron estimuladas con la concentración más baja de mitógeno y un ligero aumento en el número de células con distribución alterada de fosfatidilserina a través de la membrana. Los datos obtenidos de cultivos expuestos a onda continua no mostraron diferencias con respecto a los cultivos expuestos de forma simulada en ninguno de los puntos finales estudiados.
Huber y sus coautores investigaron los efectos de la modulación de pulsos similar a la utilizada en las comunicaciones móviles, una señal “similar a la de una estación base” y una “similar a la de un teléfono móvil” (pico espacial de SAR promediado en tejido de 10 g de 1 W/kg para ambas condiciones), sobre el flujo sanguíneo cerebral regional (rCBF) en estado de vigilia en 12 hombres jóvenes sanos (Huber, Treyer et al. 2005). El efecto dependía de la potencia espectral en la modulación de amplitud de la frecuencia portadora, de modo que solo la exposición a la modulación de pulsos “similar a la de un teléfono móvil” con sus componentes de baja frecuencia más fuertes, pero no la exposición a la modulación de pulsos “similar a la de una estación base”, afectaba al rCBF. Este hallazgo respaldó las observaciones previas de estos autores (Huber, Treyer et al. 2002) de que la modulación de pulsos de la modulación de pulsos es importante para los cambios en el EEG de vigilia y sueño, y corroboró la noción de que la modulación de pulsos es crucial para las alteraciones inducidas por la modulación de pulsos en la fisiología cerebral.
Markkanen et al. expusieron células de levadura Saccharomyces cerevisiae mutadas con cdc48 a 900 o
872 MHz MW, con o sin exposición a radiación ultravioleta (UV), y se analizó la apoptosis (Markkanen, Penttinen et al. 2004). El MW modulado en amplitud (217 pulsos por segundo) mejoró significativamente la apoptosis inducida por UV en las células, pero no se observó ningún efecto en las células expuestas a campos no modulados con la misma SAR promedio temporal de 0,4 W/kg, que fue inferior a los estándares de seguridad de la ICNIRP.
Persson y sus colegas estudiaron los efectos de la MW de 915 MHz como CW y modulada por pulsos con diferente potencia de pulso y en varios intervalos de tiempo sobre la permeabilidad de la barrera hematoencefálica (BHE) en ratas Fischer 344 (Persson, Salford et al. 1997). La albúmina y el fibrinógeno se demostraron inmunoquímicamente y se clasificaron como fugas normales frente a patológicas. La potencia del pulso CW varió de 0,001 W a 10 W y el tiempo de exposición de 2 min a 960 min. La frecuencia de ratas patológicas aumentó significativamente en todas las ratas expuestas. La agrupación de los animales expuestos según el nivel o la energía de absorción específica (J/kg) dio una diferencia significativa en todos los niveles por encima de 1,5 J/kg. La exposición fue de 915 MHz MW ya sea modulada por pulsos a 217 Hz con un ancho de pulso de 0,57 ms, a 50 Hz con un ancho de pulso de 6,6 ms o CW. La frecuencia de ratas patológicas fue significativamente mayor en los grupos expuestos a MW que en los controles y la frecuencia de ratas patológicas después de la exposición a la radiación pulsada fue significativamente menor que después de la exposición a CW.
En un estudio de Lуpez-Martin et al. (Lopez-Martin, Brogains et al. 2009), ratas expuestas a GSM y pretratadas con picrotoxina mostraron diferencias en los signos clínicos y de EEG, y en la expresión de c-Fos en el cerebro, en comparación con ratas tratadas con picrotoxina expuestas a una dosis equivalente de radiación no modulada. Ninguna exposición a MW causó calentamiento tisular, por lo que se pudieron descartar efectos térmicos. Los efectos más marcados de GSM MW en la expresión de c-Fos en ratas tratadas con picrotoxina se observaron en estructuras límbicas, áreas de la corteza olfativa y áreas subcorticales, el giro dentado y el núcleo lateral central del grupo de núcleos intralaminares talámicos. Los animales no tratados con picrotoxina expuestos a radiación no modulada mostraron los niveles más altos de expresión neuronal de c-Fos en áreas corticales. Estos resultados sugirieron un efecto específico de la modulación GSM de pulsos en la actividad cerebral de un modelo de rata con propensión a convulsiones inducida por picrotoxina.
Luukkonen et al. investigaron los efectos del MW a 872 MHz y un valor SAR relativamente alto (5
W/kg) sobre la producción intracelular de especies reactivas de oxígeno (ROS) y el daño del ADN en células de neuroblastoma SHSY5Y humano. Los experimentos también implicaron la exposición combinada a MW y menadiona, una sustancia química que induce la producción intracelular de ROS y el daño del ADN. Se utilizaron tanto CW como una señal pulsada similar a la utilizada en los teléfonos móviles GSM. La exposición a la radiación CW aumentó la rotura del ADN en comparación con las células expuestas solo a menadiona. La comparación de los mismos grupos también mostró que el nivel de ROS era mayor en las células expuestas a la radiación de RF CW a los 30 y 60 minutos después del final de la exposición. No se observaron efectos de la señal modulada similar a GSM en la producción de ROS ni en el daño del ADN.
Hinrikus et al. (Hinrikus, Bachmann et al. 2008) evaluaron los efectos de las microondas (450 MHz) moduladas por pulsos a las frecuencias de 7, 14 y 21 Hz sobre los ritmos electroencefalográficos (EEG) humanos. La densidad de potencia de campo en el cuero cabelludo fue de 0,16 mW/cm2 . Las microondas moduladas provocaron un aumento de la potencia media alfa (17%) y beta (7%) del EEG, pero el ritmo theta no se vio afectado. Los aumentos de la potencia alfa y beta del EEG fueron estadísticamente significativos durante la primera mitad del intervalo de exposición (30 s) a las frecuencias de modulación de 14 y 21 Hz. Los autores concluyeron que el efecto de las microondas de 450 MHz moduladas a 7, 14 y 21 Hz varía en función de la frecuencia de modulación.
Hoyto et al. expusieron células de neuroblastoma humano SH-SY5Y y fibroblastos L929 de ratón a MW (SAR de 5 W/kg) a 872 MHz utilizando ondas continuas (CW) o una señal modulada similar a GSM en condiciones isotérmicas (Hoyto, Luukkonen et al. 2008). Se utilizó menadiona para inducir especies reactivas de oxígeno y se utilizó terc-butilhidroperóxido (t-BOOH) para inducir la peroxidación lipídica. Se observaron dos diferencias estadísticamente significativas relacionadas con la exposición a MW: la peroxidación lipídica inducida por t-BOOH aumentó en las células SH-SY5Y (pero no en las L929), y la actividad de caspasa 3 inducida por menadiona aumentó en las células L929 (pero no en las SH-SY5Y). Ambas diferencias fueron estadísticamente significativas solo para la señal modulada por GSM.
Franzellitti et al. expusieron células de trofoblasto humano HTR-8/SVneo a MW a 1,8 GHz CW y señales GSM moduladas de forma diferente (GSM-217 Hz, (solo habla): y GSM-Talk (34 % de habla y 66 % de audición):) durante 4 - 24 h (Franzellitti, Valbonesi et al. 2008). La transcripción inducible de HSP70C aumentó significativamente después de 24 h de exposición a señales GSM-217 Hz, mientras que se redujo después de 4 y 16 h de exposición a la señal GSM-Talk. En otro estudio del mismo grupo, las células HTR-8/SVneo se expusieron durante 4, 16 o 24 h a 1,8 GHz de onda continua (CW) y diferentes señales GSM, a saber, GSM-217 Hz y GSM-Talk (exposición intermitente: 5 min de campo activado, 10 min de campo desactivado). El ensayo de cometa alcalino se utilizó para evaluar los daños primarios del ADN y/o las roturas de cadenas debido a procesos de reparación incompletos en muestras expuestas a campos electromagnéticos de alta frecuencia. Las señales moduladas en amplitud GSM-217 Hz y GSM-Talk indujeron un aumento significativo de los parámetros de cometa en las células del trofoblasto después de 16 y 24 h de exposición, mientras que la CW no modulada fue ineficaz (Franzellitti, Valbonesi et al. 2010).
Solo la radiofrecuencia continua (CW RF) tuvo un efecto estadísticamente significativo en el sistema inmunológico de las ratas expuestas (Campisi, Gulino et al. 2010). En este estudio, cultivos primarios de células astrogliales neocorticales de ratas se expusieron a MW durante 5, 10 o 20 minutos a ondas continuas de 900 MHz u ondas de 900 MHz moduladas en amplitud a 50 Hz utilizando una forma de onda sinusoidal y un índice de modulación del 100%. La intensidad del campo eléctrico (valor rms) en la posición de la muestra fue de 10 V/m. Se encontró un aumento significativo en los niveles de ROS y la fragmentación del ADN solo después de la exposición de los astrocitos a EMF modulado durante 20 minutos. No se detectaron efectos evidentes cuando se utilizaron intervalos de tiempo más cortos u ondas continuas. Las condiciones de irradiación permitieron la exclusión de cualquier posible efecto térmico. Los resultados muestran la importancia de la modulación de amplitud en la interacción entre EMF y astrocitos neocorticales (Campisi, Gulino et al. 2010).
Existen estudios en los que se observaron efectos similares de la onda de choque modulada y de la onda de choque. Adang et al. expusieron ratas albinas Wistar a ondas de choque de bajo nivel y a radiofrecuencias moduladas por amplitud de pulso durante 21 meses a 970 MHz (Adang, Remacle et al. 2009). Se observaron efectos similares en el sistema inmunológico en ambos grupos.
una cantidad significativa de estudios in vivo con distintos parámetros de exposición (intensidad, frecuencia, tiempo de exposición, modulación, intermitencia). Recientemente se ha publicado un análisis retrospectivo de 52 estudios in vivo rusos y soviéticos con animales (ratones, ratas, conejos, cobayas) expuestos crónicamente a MW (Grigoriev, Stepanov et al. 2003). En estos estudios, se midieron varios puntos finales hasta 4 meses de exposición crónica, incluidos el análisis de: peso corporal del animal, análisis histológico y peso de los tejidos, sistema nervioso central, presión arterial, estado sanguíneo y hormonal, sistema inmunológico, metabolismo y actividad enzimática, sistema reproductivo, efectos teratogénicos y genéticos. Con base en su análisis, los autores concluyeron que: "la exposición a MW modulado resultó en bioefectos, que pueden ser diferentes de los bioefectos inducidos por MW CW; “La exposición a MW modulado a bajas intensidades (niveles no térmicos) podría resultar en el desarrollo de efectos desfavorables; la dirección y amplitud de la respuesta biológica al MW no térmico, tanto in vitro como in vivo , dependía del tipo de modulación; a menudo, pero no siempre, el MW modulado resultó en bioefectos más pronunciados que el MW CW; el papel de la modulación fue más pronunciado a niveles de intensidad más bajos”.
Una revisión de los estudios rusos/soviéticos sobre el papel de la modulación en los efectos de la onda de microondas está disponible en inglés (Pakhomov y Murphy 2000). Los autores concluyen que “varios estudios de buena calidad han demostrado de manera convincente los efectos biológicos significativos de la onda de microondas pulsada. La modulación a menudo fue el factor que determinó la respuesta biológica a la irradiación, y las reacciones a las emisiones pulsadas y de onda continua a intensidades promediadas en el tiempo iguales en muchos casos fueron sustancialmente diferentes”. Desde entonces, se han publicado más estudios en ruso que muestran el papel de la modulación en experimentos con animales (Dolgacheva, Semenova et al. 2000; Pashovkina y Akoev 2000; Pashovkina y Akoev 2001; Pashovkina y Akoev 2001; Akoev, Pashovkina et al. 2002).
En conclusión, una cantidad significativa de estudios in vitro e in vivo de diferentes grupos de investigación, aunque no se informaron de manera universal, indicaron claramente la dependencia de los efectos del peso molecular del NT en la modulación.
  
IX. POLARIZACIÓN
 
La polarización es una propiedad de las ondas electromagnéticas. que describe la orientación de sus oscilaciones En la mayoría de los casos, la onda electromagnética se propaga en el espacio libre como una onda transversal. - la polarización es perpendicular a la dirección de propagación de la onda. El campo eléctrico puede estar orientado en una sola dirección ( polarización lineal ) o puede rotar a medida que se propaga la onda ( polarización circular) . o polarización elíptica ) . En estos últimos casos, las oscilaciones pueden girar hacia la derecha (polarización dextrógira) o hacia la izquierda (polarización levógira) en la dirección de propagación.
Se estudiaron los efectos del PM de polarización circular (CP) en células de E. coli a las frecuencias de dos ventanas de frecuencia (resonancias) que se identificaron utilizando PM de polarización lineal (LP), dentro de los rangos de frecuencia de 51,62-51,84 GHz y 41,25-41,50 GHz (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992). A la frecuencia de resonancia de 51,76 GHz, el PM de polarización circular (CP) de mano derecha
El MW inhibió la reparación de los daños del ADN inducidos por rayos X (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992). A diferencia de la polarización dextrógira, el MW CP levógiro prácticamente no tuvo efecto en la reparación del ADN, mientras que la eficiencia del MW LP estuvo entre dos polarizaciones circulares. Se observó una inversión en la efectividad de las polarizaciones circulares en otra frecuencia de resonancia, 41,32 GHz. A diferencia de la frecuencia de 51,76 GHz, el MW CP levógiro a 41,32 GHz inhibió significativamente la reparación del ADN, mientras que la polarización derecha fue casi ineficaz. El MW del mismo CP afectó a las células en varias frecuencias probadas dentro de cada resonancia, siendo el CP alternativo casi ineficaz (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992). Por lo tanto, el signo específico de CP efectivo, ya sea izquierdo o derecho, era el atributo de cada resonancia. Dos tipos diferentes de instalaciones, basadas en guías de ondas espirales
(Belyaev, Shcheglov et al. 1992) o placas de mica de cuarto de onda (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992; Shcheglov, Belyaev et al. 1997; Ushakov, Shcheglov et al. 1999; Ushakov, Alipov et al. 2005), se utilizaron para producir CP. MW. Se observaron resultados similares independientemente de la forma de producir el MW de diferentes polarizaciones.
La preirradiación de células de E. coli a rayos X invirtió el signo de polarización efectiva (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992). Esta inversión se observó para dos resonancias diferentes, 41,32 y 51,76 GHz. Ni las frecuencias de resonancia ni los semianchuras de la resonancia cambiaron durante las inversiones en las CP efectivas. Los efectos del peso molecular de las CP zurdas y diestras se vuelven iguales a 50 cGy (Belyaev, Alipov et al. 1992). A esta dosis, se indujo aproximadamente una rotura de ADN monocatenario por genoma haploide. Las roturas de ADN inducidas por rayos X resultan en la relajación de los dominios de ADN superenrollados. Se sabe que la mayoría del ADN en las células vivas tiene una helicidad dextrógira (forma B), pero una parte menor, del orden del 1 %, puede alternar entre la forma B y la forma de hélice levógira (forma Z). El superenrollamiento está relacionado con las transiciones entre la forma B dextrógira y la forma Z dextrógira en estas secuencias de ADN. Por lo tanto, los datos sugirieron que la diferencia en los efectos biológicos del peso molecular polarizado podría estar relacionada con la helicidad del ADN y el superenrollamiento de los dominios del ADN.
El superenrollamiento de los dominios de ADN se modifica durante el ciclo celular debido a la transcripción, replicación, reparación y recombinación. También puede modificarse mediante intercaladores específicos del ADN, como el bromuro de etidio (EtBr). El EtBr modifica el superenrollamiento y facilita la transición de las secuencias de ADN de la forma Z a la forma B. La preincubación de células E. coli AB1157 con EtBr invirtió la polarización efectiva a la frecuencia de resonancia de 51,755 GHz y el peso molecular dextrógiro se volvió más efectivo que la polarización izquierdista (Ushakov, Shcheglov et al. 1999). El EtBr modificó el superenrollamiento de los dominios de ADN a partir de una concentración de 1  g/ml, medida con el AVTD en diferentes tipos de células, incluida la E. coli (Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Belyaev, Alipov et al. 1997; Belyaev, Eriksson et al. 1999). Estos datos proporcionaron más evidencia de que el ADN puede ser un objetivo para los efectos del peso molecular de NT.
Recientemente se han estudiado los efectos del MW sobre la conformación de los nucleoides en células de E. coli a una densidad de flujo de potencia de 100 µW/ cm2 (Ushakov, Alipov et al. 2006). El MW polarizado linealmente produjo efectos significativos dentro de ventanas de frecuencia específicas de tipo resonante en el rango de 51-52 GHz. Las distancias entre ventanas de frecuencia fueron de aproximadamente 55-180 MHz. Solo una de las dos polarizaciones circulares posibles, levógira o dextrógira, fue efectiva en cada ventana de frecuencia. El signo de la polarización circular efectiva alternó entre ventanas de frecuencia. Si bien la mayoría de los datos sobre el papel de la polarización en los efectos del PM sobre la cromatina han sido obtenidos por el mismo grupo de investigación (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992; Belyaev, Shcheglov et al. 1992; Alipov, Belyaev et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1993; Belyaev,
Shcheglov et al. 1993; Belyaev y Kravchenko 1994; Shcheglov, Belyaev et al. 1997; Ushakov, Shcheglov et al. 1999; Ushakov, Alipov et al. 2005; Ushakov, Alipov et al. 2006), datos recientes de otros corroboraron nuestros hallazgos al menos parcialmente (Shckorbatov, Pasiuga et al. 2009). Estos autores analizaron la condensación de la cromatina en células del epitelio bucal humano y fibroblastos humanos mediante el método de tinción vital con índigo carmín. La condensación de la cromatina inducida por MW depende de la polarización (Shckorbatov, Pasiuga et al. 2009). El mismo grupo de investigación investigó los efectos de la influencia de la radiación de microondas lineal y polarizada elípticamente dextrógira y levógira a 36,65 GHz sobre la cromatina en núcleos de fibroblastos humanos (Shckorbatov, Pasiuga et al. 2010). La irradiación de microondas a 10 y 100 μW/cm2 indujo la condensación de la cromatina. La radiación polarizada elípticamente dextrógira fue más activa que la polarización levógira.
Obviamente, la diferencia en los efectos de las polarizaciones derecha e izquierda no podía explicarse por el calentamiento o por el mecanismo que se ocupa de los “puntos calientes” debido a la distribución desigual de la SAR. Los datos sobre la diferencia en los efectos de los MW con diferente polarización, la inversión de la polarización circular efectiva entre resonancias y después de la irradiación de células con rayos X y la incubación con EtBr proporcionaron una fuerte evidencia de los mecanismos no térmicos de los efectos de los MW. Estos datos sugirieron una asimetría quiral en el objetivo para los efectos de los MW de NT, uno de los cuales es presumiblemente el ADN cromosómico (Belyaev, Alipov et al. 1992), y reglas de selección sobre la helicidad si se aplica el enfoque mecánico-cuántico (Belyaev, Shcheglov et al. 1992).
 	Lai y Singh han informado consistentemente que la exposición a MW polarizada circularmente a 2450
La exposición a ondas de radiofrecuencia indujo daños en el ADN en las células cerebrales de las ratas expuestas (Lai y Singh, 1995; Lai y Singh, 1996; Lai y Singh, 1997). Los estudios de replicación también han probado la exposición a ondas de radiofrecuencia con polarización circular a 2450 MHz y no se informó de daños en el ADN inducidos (Malyapa, Ahern et al., 1997; Malyapa, Ahern et al., 1998; Lagroye, Anane et al., 2004). Todos estos estudios de replicación han utilizado otro sistema de exposición. Sin embargo, la lateralidad de la polarización circular no se ha descrito ni en el estudio original ni en las réplicas. Si la lateralidad fuera diferente entre los estudios, esto podría explicar razonablemente la inconsistencia.
En algunos estudios, se utilizaron los pesos moleculares de polarización circular con lateralidad indefinida, pero los efectos obtenidos no se compararon con la polarización circular alternativa o la polarización lineal (Bartsch, Kupper et al. 2010).
 
 
XI. ENTORNO ELECTROMAGNÉTICO
 
Es muy probable que los campos electromagnéticos de fondo puedan ser importantes para los efectos de los campos magnéticos. Esta hipótesis se basa en las observaciones experimentales de que los campos magnéticos de campo ligero, de campo electromagnético y de campo magnético a baja intensidad indujeron efectos similares en las células en condiciones específicas de exposición (Belyaev, Alipov et al. 1999; Belyaev, Shcheglov et al. 2000; Belyaev y Alipov 2001; Binhi, Alipov et al. 2001; Belyaev, Hillert et al. 2005). A pesar de que se ha logrado muy poco para la explicación mecanicista de tales efectos, hay intentos de considerar los efectos de los campos electromagnéticos en un amplio rango de frecuencias en los marcos de los mismos modelos físicos (Chiabrera, Bianco et al. 1991; Matronchik, Alipov et al. 1996; Chiabrera, Bianco et al. 2000; Binhi 2002; Panagopoulos, Karabarbounis et al. 2002; Matronchik y Belyaev 2005; Matronchik y Belyaev 2008).
Litovitz y sus colegas descubrieron que el ruido magnético ELF inhibía los efectos del MW sobre el ODC en células L929 (Litovitz, Penafiel et al. 1997). Se descubrió que la mejora del ODC disminuía exponencialmente en función de la amplitud cuadrática media del ruido. Con un MW modulado en amplitud de 60 Hz, se obtuvo una inhibición completa con niveles de ruido iguales o superiores a 2  T. Con el MW de telefonía celular DAMPS (sistema de telefonía móvil digital avanzado), se obtuvo una inhibición completa.
ocurrió con niveles de ruido iguales o superiores a 5  T. Estudios posteriores realizados por el mismo grupo revelaron que la superposición de ruido ELF inhibió la desprotección por hipoxia causada por exposiciones repetidas a largo plazo de embriones de pollo a MW (Di Carlo, White et al. 2002).
Lai (Lai 2004) investigó el efecto de un ruido magnético en el déficit de aprendizaje espacial inducido por microondas en ratas. Las ratas fueron expuestas a MW (2450 MHz CW, PD 2 mW/cm2 , SAR corporal total promedio 1,2 W/kg) sola o en combinación con exposición al ruido (60 mG). Las ratas expuestas a microondas tuvieron un déficit significativo en el aprendizaje. La exposición al ruido por sí sola no afectó significativamente el rendimiento de los animales. Sin embargo, la exposición simultánea al ruido atenuó significativamente el déficit de aprendizaje espacial inducido por microondas. El autor concluyó que la exposición simultánea a un campo magnético temporalmente incoherente bloquea el aprendizaje espacial inducido por MW y los déficits de memoria en ratas (Lai 2004).
Lai y Singh estudiaron los efectos combinados de un ruido magnético temporalmente incoherente (45 mG) y MW (CW 2450 MHz, PD 1 mW/cm2 , SAR corporal total promedio de 0,6 W/kg) en células cerebrales de ratas (Lai y Singh 2005). La exposición a MW indujo roturas significativas de ADN, medidas con ensayos de cometa neutros y alcalinos. La exposición al ruido por sí sola no afectó significativamente a las células. Sin embargo, la exposición simultánea al ruido bloqueó los efectos inducidos por MW.
Burch et al. analizaron la relación entre el uso del teléfono celular y la excreción del metabolito de melatonina, sulfato de 6-hidroximelatonina (6-OHMS), en dos poblaciones de trabajadores masculinos de empresas eléctricas (Estudio 1, n = 149; Estudio 2, n = 77) (Burch, Reif et al. 2002). Los participantes recogieron muestras de orina y registraron el uso del teléfono celular durante 3 días laborales consecutivos. Se caracterizaron las exposiciones personales al campo magnético de 60 Hz (CM) y a la luz ambiental en los mismos días. Se utilizó un análisis de medidas repetidas para evaluar los efectos del uso del teléfono celular, solo y combinado con exposiciones al CM, después del ajuste por edad, mes de participación y exposición a la luz. No se observó ningún cambio en la excreción de 6OHMS entre aquellos con un uso diario del teléfono celular >25 min en el Estudio 1 (5 días-trabajador). Los trabajadores del Estudio 2 con >25 min de uso de teléfono celular por día (13 días-trabajador) tuvieron concentraciones medias nocturnas ajustadas por creatinina de 6-OHMS más bajas ( p = 0,05) y excreción nocturna de 6-OHMS ( p = 0,03) en comparación con aquellos sin uso de teléfono celular. También hubo una tendencia lineal de disminución de las concentraciones medias nocturnas de 6-OHMS/creatinina ( p = 0,02) y la excreción nocturna de 6-OHMS ( p = 0,08) en las categorías de uso creciente del teléfono celular. También se observó un efecto combinado del uso del teléfono celular y la exposición ocupacional a MF de 60 Hz en la reducción de la excreción de 6OHMS en el Estudio 2. Los autores concluyeron que se observaron reducciones relacionadas con la exposición en la excreción de 6-OHMS en el Estudio 2, donde el uso diario del teléfono celular de >25 min fue más frecuente. El uso prolongado de teléfonos celulares puede conducir a una reducción de la producción de melatonina, y la exposición elevada a frecuencias medias de 60 Hz puede potenciar el efecto.
Yao y sus colegas investigaron la influencia del MW similar al GSM a 1,8 GHz en el daño del ADN y la formación de especies reactivas de oxígeno (ROS) intracelulares en células epiteliales del cristalino humano (hLEC) (Yao, Wu et al. 2008). El daño del ADN examinado por el ensayo de cometa alcalino aumentó significativamente después de 3 W/kg y 4 W/kg de radiación, mientras que las roturas de doble cadena (DSB) evaluadas por focos de  -H2AX aumentaron significativamente solo después de 4 W/kg de radiación. Se detectaron niveles intracelulares de ROS significativamente elevados en los grupos de 3-W/kg y 4-W/kg. Después de la exposición a 4 W/kg durante 24 horas, las hLEC exhibieron un arresto significativo de G 0 /G 1. Todos los efectos se bloquearon cuando la exposición al MW se superpuso con un ruido electromagnético de 2 µT. Los autores concluyeron que el ruido electromagnético superpuesto bloquea el daño del ADN inducido por MW, la formación de ROS y el arresto del ciclo celular.
Se ha informado previamente que los efectos de resonancia del MW en células de E. coli dependen de la magnitud del campo magnético estático en el lugar de exposición al MW (Belyaev, Alipov et al. 1994). Esta dependencia se explicó mediante el modelo de interacciones conformacionales de electrones que también predijo un posible cambio de frecuencias de resonancia en dependencia del SMF (Belyaev, Shcheglov et al. 1996). Más recientemente, Ushakov y sus coautores expusieron células de E. coli a MW a una PD de 10-10 W /cm2 y a frecuencias de 51,675, 51,755 y 51,835 GHz (Ushakov, Alipov et al. 2005). En este estudio, las células se expusieron a MW a varios valores de SMF dentro del rango del campo geomagnético: 22, 49, 61 o 90  T. Los autores observaron que los efectos de la exposición a MW en la conformación de
Los nucleoides dependían del SMF durante la exposición. 
Gapeev et al. analizaron los efectos del MW (41,85-42,1 GHz, incremento de frecuencia 50 MHz, PD 50 µВт/сm 2 , exposición de 20 min) en la reacción sinérgica del ionóforo de calcio A23187 y el éster de forbol PMA en la activación del estallido respiratorio de los neutrófilos peritoneales de ratones (Gapeev, Iakushina et al. 1997). La exposición al MW se realizó en varios SMF. En un SMF de 50 µT, los autores observaron una inhibición dependiente de la frecuencia de la reacción sinérgica con un efecto máximo en la frecuencia de 41,95 GHz. En el mismo rango de frecuencia, se encontró una activación dependiente de la frecuencia de la reacción sinérgica con un efecto máximo en la frecuencia de 42,0 GHz en un SMF de 95 µT. Los autores concluyeron que el aumento del SMF de 50 a 95 µT resultó en la inversión de diez efectos de MW y el desplazamiento de la frecuencia de resonancia en 50 MHz (Gapeev, Iakushina et al. 1997; Gapeev, Iakushina et al. 1999). Además, estos efectos de MW a 41,95 GHz y 42,0 GHz no se encontraron en el SMF de + 1, 28,3, 75,5 o 117,3 µT, lo que sugiere que los efectos NT MMW pueden aparecer solo en valores específicos de SMF (Gapeev, Iakushina et al. 1997; Gapeev, Iakushina et al. 1999).
Durante 1997-2008, Bartsch et al. realizaron dos experimentos a largo plazo (I y II) y dos a lo largo de la vida (III y IV) para analizar el efecto de la exposición crónica a una señal GSM de baja intensidad (900 MHz pulsada con 217 Hz, 100 μW/cm² de densidad de flujo de potencia promedio, 38–80 mW/kg SAR para todo el cuerpo) sobre la salud y la supervivencia de ratas Sprague-Dawley hembras sin ataduras mantenidas en condiciones idénticas (Bartsch, Kupper et al. 2010). La radiofrecuencia se mantuvo hasta 37 meses. En el experimento I no se detectaron efectos adversos para la salud de la exposición crónica a RF, ni mediante exámenes patológicos macroscópicos ni microscópicos detallados. Además, en el experimento II no se observaron cambios patológicos macroscópicos aparentes debidos al tratamiento. En el curso de dos experimentos completos de supervivencia (2002-2005; 2005-2008), la supervivencia media se acortó significativamente bajo la exposición a RF en ambos experimentos en un 9,06% (IC del 95%: 2,7 a 15,0%) ( p = 0,0064); es decir, en 72 días en el experimento III y 77 días en el experimento IV (Bartsch, Kupper et al. 2010). Con base en su análisis exhaustivo de las posibles razones de la variabilidad en los efectos de RF de un año a otro, los autores asumieron que estas variaciones siguen el curso de la actividad solar dentro del ciclo de manchas solares de 11 años que, según sus observaciones reportadas, parece afectar la secreción de melatonina pineal, que es una parte integral de la defensa endógena contra el cáncer. La actividad del sol puede influir en los animales de laboratorio a través de cambios en el campo geomagnético, que es omnipresente y percibido por receptores específicos, por ejemplo, la melanopsina retiniana, que también participa en la sincronización mediada por la luz del SCN (reloj circadiano central del cerebro) y controla la secreción circadiana de melatonina pineal.
Las observaciones que indican la dependencia de los efectos de NT MW en el campo de dispersión SMF y EMF pueden ser de gran interés para un mayor desarrollo de la teoría física de los efectos de NT MW y el desarrollo de comunicaciones móviles seguras.
 
 
XII. INTERACCIÓN CÉLULA A CÉLULA EN RESPUESTA A LAS MICROONDAS
 
Se analizaron los efectos del peso molecular de NT a la frecuencia de resonancia de 51,755 GHz sobre la conformación de los nucleoides en células de E. coli con respecto a la densidad celular durante la exposición (Belyaev, Alipov et al. 1994). El efecto normalizado por célula del peso molecular aumentó en un factor de 4,7 + 0,5 en promedio si la densidad celular aumentaba en un orden de magnitud, de 4∙10 7 a 4∙10 8 células/ml. Estos datos sugirieron una naturaleza cooperativa de la respuesta celular al peso molecular, que se basa en la interacción célula a célula durante la exposición. Esta sugerencia estaba en línea con la sincronización parcial observada de las células después de la exposición al peso molecular. 
La naturaleza cooperativa de la respuesta celular al MW a la frecuencia de resonancia de 51,755 GHz se confirmó en estudios posteriores con células de E. coli (Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997; Shcheglov, Alipov et al. 2002). Además, se encontró dependencia del efecto normalizado por célula en la densidad celular para otras dos resonancias, 51,675 GHz y 51,688 GHz. Estos datos sugirieron que la dependencia de la densidad celular durante la exposición es un atributo general de la respuesta de resonancia de las células de E. coli al MW NT. A una densidad celular de 4,108 células /ml, la distancia intercelular media era de aproximadamente 13  m, es decir, 10 veces mayor que las dimensiones lineales de las células de E. coli (Belyaev, Alipov et al. 1994; Shcheglov, Alipov et al. 2002). Por lo tanto, no parecía que hubiera contacto físico directo en la interacción entre células. Se consideraron dos mecanismos, bioquímicos y electromagnéticos, para explicar la naturaleza cooperativa de la respuesta de resonancia a los campos electromagnéticos débiles en un amplio rango de frecuencias, incluyendo los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF), de ondas de microondas (MW) y la radiación ionizante (Belyaev 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994; Alipov, Shcheglov et al. 2003). El primero, bioquímico, se basa en la liberación de mensajeros químicos secundarios (iones, radicales o moléculas) por parte de las células que eran el objetivo directo. A través de la difusión, estos mensajeros pueden inducir una respuesta en otras células. El segundo mecanismo, el electromagnético, se basa en la reemisión de fotones secundarios. Según este mecanismo, los fotones reemitidos pueden inducir una respuesta en otras células si la distancia intercelular es más corta que la longitud de absorción del fotón. Los datos experimentales sobre los efectos de los campos magnéticos se ajustaban mejor al mecanismo electromagnético, pero también era posible una combinación de dos mecanismos (Belyaev, Alipov et al. 1994; Shcheglov, Alipov et al. 2002). En particular, los radicales con vidas prolongadas podrían estar involucrados en la comunicación de célula a célula observada durante la respuesta a los campos electromagnéticos (Belyaev, Alipov et al. 1998).
La longitud de absorción de los fotones con frecuencias de 10 12 -10 13 Hz corresponde a la distancia intracelular a la densidad celular de 5∙10 8 células/ml, en la que la saturación en las dependencias de
Se observaron efectos de los campos electromagnéticos sobre la densidad celular (Belyaev, Alipov et al. 1994; Belyaev, Alipov et al. 1995;
Belyaev, Alipov et al. 1998; Shcheglov, Alipov et al. 2002). Dichos fotones pueden estar involucrados en la comunicación entre células según el mecanismo electromagnético y de acuerdo con la predicción de Fröhlich de que los biosistemas admiten excitaciones coherentes dentro del rango de frecuencia de 10 11 10 12 Hz (Frohlich 1968). Desde este punto de vista, la suspensión celular puede responder a NT MW como un todo. En este caso, el número de células expuestas debe ser lo suficientemente grande para facilitar la comunicación entre células durante las respuestas a MW en parámetros específicos de exposición, como frecuencia, modulación y polarización. Curiosamente, la densidad celular para la saturación de los efectos de MW y ELF fue de aproximadamente 5·10 8 células/ml, que es cercana a las densidades celulares en los tejidos blandos de los eucariotas (Belyaev, Alipov et al. 1998; Shcheglov, Alipov et al. 2002). Tal densidad de células en los tejidos puede ser importante para la regulación de los sistemas vivos mediante la comunicación electromagnética de célula a célula. Las membranas celulares y el ADN se han considerado como posibles fuentes de excitaciones coherentes y fotones, que pueden estar involucrados en la comunicación electromagnética de célula a célula (Frohlich 1968; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Belyaev, Alipov et al. 1998).
Las dependencias de PD del efecto de MW en la frecuencia de resonancia de 51,755 GHz fueron considerablemente diferentes entre dos densidades celulares, 4∙10 7 células/ml y 4∙10 8 células/ml (Belyaev, Shcheglov et al. 1996). Sin embargo, la frecuencia de resonancia de 51,755 GHz no cambió con los cambios en la densidad celular. El ancho medio de la resonancia de 51,755 GHz tampoco dependió de la densidad celular. Contrariamente a la respuesta de resonancia de 51,755 GHz, el ancho medio de la resonancia de 51,675 GHz dependió de la densidad celular (Shcheglov, Belyaev et al. 1997). Los datos sugirieron que la interacción intracelular durante las exposiciones a NT MW en algunas frecuencias específicas podría afectar a los objetivos subcelulares para NT MW. Se presume que este objetivo es ADN cromosómico que está organizado en los dominios de ADN (Belyaev, Alipov et al. 1992; Belyaev, Alipov et al. 1993; Matronchik y Belyaev 2005).
En todos los estudios relacionados con la dependencia de los efectos del peso molecular en la densidad celular, las células ocuparon una parte insignificante del volumen expuesto y no pudieron cambiar la absorción del peso molecular incluso en las densidades celulares más altas (Belyaev, Alipov et al. 1994; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997; Shcheglov, Alipov et al. 2002). La sorprendente diferencia en las respuestas celulares en varias densidades celulares proporcionó evidencia adicional del mecanismo no térmico del peso molecular observado.
efectos.
Golant y coautores observaron un efecto significativo del MW en la sincronización de las células de levadura Saccharomyces carlsbergensis (Golant, Kuznetsov et al. 1994). La exposición al MW a 30  W/cm 2 y 46 GHz indujo la sincronización, medida por la densidad celular y la formación de brotes. Los autores asumieron que el MW indujo la interacción entre células, lo que dio como resultado la sincronización observada.
Recientemente se ha revisado el posible papel de los campos electromagnéticos intrínsecos en la comunicación entre células y los mecanismos de su generación (Cifra, Fields et al. 2011).
 
 
XIII. ANTECEDENTES GENÉTICOS Y TIPO DE CÉLULA
 
Belyaev et al. han estudiado los efectos del MW en células de E. coli de tres cepas isogénicas con diferente longitud de ADN cromosómico (Belyaev, Alipov et al. 1993). El ADN cromosómico bacteriano en las células de la cepa de tipo salvaje N99 se alargó insertando ADN de  y  imm 434 bio 10 fagos. Se obtuvieron dos cepas con mayor longitud de ADN cromosómico, N99(  ) y N99(  ,  imm 434 bio 10 ). Las células de estas 3 cepas se expusieron a MW 10 -10 a frecuencias de W/cm 2 y 10-17 dentro de los rangos de 41,24-41,37 GHz y 51,69-51,795 GHz. Los cambios en la conformación de la cromatina se analizaron antes y después de la exposición. Se observaron respuestas de resonancia claras a MW para cada cepa en ambos rangos de frecuencia. Sin embargo, cada cepa tenía su propia frecuencia de resonancia, que eran estadísticamente significativamente diferentes entre cepas. Todas las resonancias tenían la misma amplitud y ancho medio (Belyaev, Alipov et al. 1993). En cada banda de frecuencia, las 3 resonancias tenían la misma polarización circular efectiva: dextrógira en la banda de 41,24-41,37 GHz y levógira en la de 51,69-51,795 GHz. Todos estos datos han llevado a la conclusión de que el alargamiento del ADN cromosómico dio lugar a un desplazamiento de los espectros de resonancia de acción. Es importante destacar que estos desplazamientos en las frecuencias de resonancia no podían explicarse por la actividad genética del ADN insertado. Por otro lado, la consideración teórica basada en las oscilaciones de los dominios del ADN con respecto a un nucleoide completo proporcionó una buena correlación entre el aumento de la longitud del ADN y los desplazamientos en las resonancias (Belyaev, Alipov et al. 1993). Un análisis detallado de los efectos del MW sobre las células de otra cepa de E. coli , AB1157, a 10-10 W /cm2 y varias frecuencias dentro de 51,69-51,795 GHz, reveló la frecuencia de resonancia de 51,755 + 0,001 GHz (Belyaev, Shcheglov et al. 1996). Este valor fue estadísticamente significativamente diferente de la frecuencia de resonancia de 51,765 + 0,002 en respuesta a las células de E. coli N99 al MW en el mismo rango de frecuencia (Belyaev, Shcheglov et al. 1996). Cabe señalar que ambas cepas, AB1157 y N99, se consideran cepas de tipo salvaje. Sin embargo, estas cepas son diferentes en sus genotipos por varios marcadores genéticos (Lukashevsky y Belyaev 1990; Belyaev, Alipov et al. 1992). Estos datos proporcionaron evidencia de que células de diferente origen, incluso siendo consideradas como células de tipo salvaje, podrían tener diferentes respuestas de resonancia al NT MW debido a diferencias en sus genotipos.
Stagg y sus colegas expusieron cultivos de tejidos de células gliales de rata transformadas y normales a MW modulado (TDMA que cumple con el estándar de telefonía celular digital de América del Norte) a 836,55 MHz (Stagg, Thomas et al. 1997). Los resultados de los ensayos de síntesis de ADN difirieron para estos dos tipos de células. Los cultivos de células gliales de rata primarias expuestos a MW y expuestos a MW no mostraron diferencias significativas ni para la fase logarítmica ni para la condición de privación de suero. Las células de glioma C6 expuestas a MW a 5,9  W/g SAR (0,9 mW/cm 2 ) exhibieron aumentos pequeños (20-40 %) pero significativos en el 38 % de [ 3 H]-
Experimentos de incorporación de timidina.
Repacholi y sus coautores expusieron crónicamente ratones de tipo salvaje y ratones transgénicos E mu-Pim1, que están moderadamente predispuestos a desarrollar linfoma de forma espontánea, a ondas planas moduladas por pulsos de 900 MHz con una frecuencia de repetición de pulsos de 217 Hz y un ancho de pulso de 0,6 ms (Repacholi, Basten et al. 1997). Las densidades de potencia incidentes fueron de 2,6-13 W/m2 y las SAR fueron de 0,008-4,2 W/kg, con un promedio de 0,13-1,4 W/kg. Se encontró que el riesgo de linfoma era significativamente mayor en los ratones transgénicos expuestos. No se observaron efectos en los ratones de tipo salvaje.
Markkanen y sus colegas descubrieron que MW afectaba la apoptosis inducida por UV en las células de levadura Saccharomyces cerevisiae KFy437 (mutante cdc48), pero no modificaba la apoptosis en las células KFy417 (tipo salvaje) (Markkanen, Penttinen et al. 2004).
Czyz y sus colegas expusieron células madre embrionarias pluripotentes de tipo salvaje y deficientes en el supresor tumoral p53 a una frecuencia de modulación GSM modulada por pulsos a 1,71 GHz (Czyz, Guan et al. 2004). Dos esquemas de modulación GSM dominantes (GSM-217 y GSM-Talk), que generan cambios temporales entre GSM-Basic (activo durante las fases de conversación) y GSM-DTX
(transmisión discontinua, que está activa durante las fases de escucha, simulando así una conversación típica), se aplicaron a las células en y por debajo de los estándares de seguridad de ICNIRP, 2 y 1,5 W/kg. El MW GSM-217 indujo una regulación positiva significativa de los niveles de ARNm de la proteína de choque térmico hsp70 de células ES deficientes en p53 que se diferenciaban in vitro, en paralelo con un aumento bajo y transitorio de los niveles de c-jun, c-myc y p21 en células deficientes en p53, pero no en células de tipo salvaje. Estos datos corroboraron aún más la noción de que el trasfondo genético determina las respuestas celulares al MW GSM.
Nylund y Leszczynski han examinado la respuesta celular a MW (señal similar a GSM de 900 MHz, SAR promedio de 2,8 W/kg) utilizando dos líneas celulares endoteliales humanas: EA.hy926 y EA.hy926v1 (Nylund y Leszczynski 2006). Los cambios en la expresión génica se examinaron utilizando matrices de expresión de ADNc y los cambios en la expresión de proteínas se examinaron utilizando el software 2-DE y PDQuest. Los mismos genes y proteínas se vieron afectados de forma diferente por la exposición en cada una de las líneas celulares.
Remondini et al. analizaron los cambios en la expresión génica en seis líneas celulares humanas mediante microarrays de genes (Remondini, Nylund et al. 2006). Las células fueron expuestas a MW a 900 MHz en modo básico GSM, SAR 1,8-2,5 W/kg, exposición de 1 h. La mayoría de las líneas celulares respondieron a GSM-900 MHz, excepto las células microgliales humanas CHME5.
Las células humanas Rat1 y HeLa se sometieron a exposición a RF a una frecuencia de 875 MHz con una intensidad de 0,07 mW/cm2 (Friedman, Kraus et al. 2007). En las células Rat1, la fosforilación alcanzó su punto máximo a los 15 minutos después de la irradiación y volvió al nivel basal en 30 minutos, mientras que, en las células HeLa, el pico de fosforilación se produjo a los 5 minutos después de la estimulación y disminuyó a partir de entonces. Los aumentos de Hb-
Se detectó liberación de EGF tras la irradiación del teléfono móvil en las líneas celulares Rat1 y HeLa, aunque la cantidad liberada por las células HeLa irradiadas fue mucho mayor que la liberada por las células Rat1.
Zhao et al. estudiaron si la expresión de genes relacionados con las vías de muerte celular se desregula en neuronas y astrocitos de cultivos primarios mediante la exposición a la radiación de microondas de un teléfono celular GSM a una frecuencia de 1900 MHz durante 2 h (Zhao, Zou et al. 2007). El análisis de microarrays y la RT-PCR en tiempo real han demostrado una regulación positiva de la expresión de los genes de caspasa-2, caspasa-6 y Asc (proteína specklike asociada a la apoptosis que contiene una tarjeta) en neuronas y astrocitos. La regulación positiva se produjo tanto en modo "encendido" como "en espera" en las neuronas, pero solo en modo "encendido" en los astrocitos. Además, los astrocitos mostraron una regulación positiva del gen Bax. Los autores concluyeron que incluso una exposición relativamente breve a la radiación del teléfono celular puede regular positivamente elementos de las vías apoptóticas en células derivadas del cerebro, y que las neuronas parecen ser más sensibles a este efecto que los astrocitos.
 	Hoyto et al. analizaron los efectos de la exposición a MW sobre la ornitina descarboxilasa celular.
Actividad de ODC en fibroblastos, dos líneas celulares neuronales y astrocitos primarios (Hoyto, Juutilainen et al. 2007). Se utilizaron varios tiempos y niveles de exposición, y los campos no fueron modulados o fueron modulados de manera similar a GSM. Se expusieron fibroblastos L929 murinos, células de glioblastoma C6 de rata, células de neuroblastoma SH-SY5Y humanas y astrocitos primarios de rata a radiación de RF a 872 MHz en una cámara de exposición de guía de ondas equipada con refrigeración por agua. Las células se expusieron durante 2, 8 o 24 horas a CW MW o a un pulso de señal de tipo GSM modulado a 217 Hz. La actividad de ODC en astrocitos primarios de rata disminuyó de manera estadísticamente significativa y constante en todos los experimentos realizados a dos niveles de exposición (1,5 y 6,0 W/kg) y utilizando radiación modulada GSM o CW. En las líneas celulares secundarias, la actividad de ODC en general no se vio afectada. Los autores concluyeron que la actividad de ODC se vio afectada por la exposición a un MW en las células neuronales primarias de rata, pero las células secundarias utilizadas en este estudio no mostraron prácticamente ninguna respuesta. En estudios posteriores realizados por el mismo grupo, se replicó la diferencia en la respuesta de las células de neuroblastoma SH-SY5Y humano y de fibroblastos L929 de ratón a un MW modulado por GSM a 872 MHz (Hoyto, Luukkonen et al. 2008).
Schwarz et al. (Schwarz, Kratochvil et al. 2008) expusieron fibroblastos humanos cultivados de tres donantes diferentes y tres cultivos diferentes de linfocitos humanos a corto plazo a un peso molecular similar al UMTS a 1950 MHz y una SAR por debajo del límite de seguridad de 2 W/kg. Se utilizaron el ensayo de cometa alcalino y el ensayo de micronúcleos para analizar los efectos genotóxicos. La exposición a UMTS aumentó el factor de cola de cometa (CTF) e indujo micronúcleos negativos al centrómero en fibroblastos humanos cultivados de forma dependiente de la dosis y del tiempo. No se obtuvo ningún efecto UMTS con linfocitos, ni sin estimulación ni estimulados con fitohemaglutinina. Los autores concluyeron que la exposición a UMTS puede causar alteraciones genéticas en algunas células humanas, pero no en todas, in vitro.
Del Vecchio et al. han probado la viabilidad, proliferación y vulnerabilidad de células neuronales, después de la exposición continua a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) (señal de 900 MHz modulada por el sistema global para telecomunicaciones móviles (GSM) a una tasa de absorción específica (SAR) de 1 W/kg y una duración máxima de 144 h) generada por células electromagnéticas transversales. Se utilizaron dos sistemas celulares, la línea celular colinérgica SN56 y neuronas corticales primarias de rata (Del Vecchio, Giuliani et al. 2009). La exposición a RF no cambió la tasa de viabilidad/proliferación de las células colinérgicas SN56 ni la viabilidad de las neuronas corticales. La coexposición a RF exacerbó el efecto neurotóxico del peróxido de hidrógeno en SN56, pero no en las neuronas corticales primarias, mientras que no se encontraron efectos cooperativos de RF con glutamato y beta-amiloide 25-35AA. Estos datos sugieren que sólo en circunstancias particulares (tipo de célula y tipo de coexposición) la exposición a la señal modulada GSM de 900 MHz actúa como coestresor para el daño oxidativo de las células neuronales.
Gerner et al. expusieron cuatro tipos diferentes de células humanas a GSM 1800 MHz modulado a 2 W/kg (Gerner, Haudek et al. 2010). Si bien la exposición a corto plazo no alteró significativamente el proteoma, una exposición de 8 horas provocó un aumento significativo en la síntesis de proteínas en las células T Jurkat y fibroblastos humanos, y en menor medida en células mononucleares humanas primarias activadas (Gerner, Haudek et al. 2010). Los glóbulos blancos mononucleares quiescentes (metabólicamente inactivos) no respondieron de manera detectable a GSM 1800 MHz. La mayoría de las proteínas que se encontraron inducidas fueron
chaperonas, que son mediadoras del plegamiento de proteínas. Las alteraciones del proteoma inducidas por calor detectables con la metodología del proteoma utilizada requerirían un calentamiento superior a 1 °C. Debido a que el calentamiento inducido por GSM fue inferior a 0,15 °C, se excluyó una respuesta relacionada con el calor.
Dragicevic et al. evaluaron la función mitocondrial cerebral en ratones Tg viejos y en camadas no transgénicas (NT) después de 1 mes de exposición diaria a EMF a una frecuencia de 918 MHz, modulación involucrada con señal de modulación por desplazamiento mínimo gaussiano (GMSK) y niveles de SAR que variaron entre 0,25 y 1,05 W/kg (Dragicevic, Bradshaw et al. 2011). Las áreas cerebrales cognitivamente importantes de la corteza cerebral y el hipocampo en ratones expuestos a EMF exhibieron claros aumentos en la respiración mitocondrial máxima, mientras que el cuerpo estriado y la amígdala no se vieron afectados. Para los ratones Tg, el tratamiento a largo plazo con EMF indujo una reducción drástica en los niveles de ROS mitocondriales tanto en la corteza cerebral como en el hipocampo, pero no en el cuerpo estriado o la amígdala. Por el contrario, los ratones NT que recibieron tratamiento con EMF no mostraron cambios significativos en los niveles de ROS dentro de ninguna de las cuatro áreas cerebrales analizadas. Por lo tanto, el tratamiento con EMF redujo los niveles de ROS de forma selectiva en ratones Tg y de forma selectiva en áreas cerebrales cognitivamente importantes.
Por último, de los datos que se han obtenido se desprende que los efectos del peso molecular dependen del genotipo y del tipo celular. Estas dependencias pueden explicar, al menos en parte, las discrepancias entre los estudios de diferentes laboratorios y exigen una selección cuidadosa de los objetos biológicos al diseñar los estudios de replicación.
 
 
XIV. DIFERENCIAS RELACIONADAS CON EL SEXO Y LA EDAD
 
Hay pocos estudios que indiquen de manera consistente que el peso corporal puede ejercer una influencia relacionada con el sexo en
Actividad cerebral.
Papageorgiou y sus coautores investigaron la influencia relacionada con el sexo de las ondas de choque similares a las emitidas por los teléfonos móviles GSM900 sobre la actividad cerebral (Papageorgiou, Nanou et al. 2004). La energía del EEG basal de los hombres era mayor que la de las mujeres, y la exposición a las ondas de choque disminuía la energía del EEG de los hombres y aumentaba la de las mujeres. El rendimiento de la memoria no variaba con la exposición a las ondas de choque ni con las influencias del sexo.
Smythe y Costall informaron sobre los efectos de la exposición al teléfono móvil en la memoria a corto y largo plazo en sujetos masculinos y femeninos (Smythe y Costall 2003). Los resultados mostraron que los hombres expuestos a un teléfono activo cometieron menos errores espaciales que los expuestos a una condición de teléfono inactivo, mientras que las mujeres no se vieron afectadas en gran medida. Estos resultados indicaron además que la exposición al teléfono móvil tiene consecuencias funcionales para los sujetos humanos, y estos efectos parecen depender del sexo.
Nam y sus colegas expusieron a voluntarios de ambos sexos a la radiación emitida por un teléfono celular CDMA durante media hora (Nam, Kim et al. 2006). Se midieron simultáneamente parámetros fisiológicos como la presión arterial sistólica y diastólica, la frecuencia cardíaca, la frecuencia respiratoria y la resistencia de la piel. Ninguno de los parámetros de ambos grupos se vio afectado durante la exposición, excepto por una disminución de la resistencia de la piel de los sujetos masculinos (Nam, Kim et al. 2006).
Güler et al. expusieron conejos blancos machos y hembras lactantes a una señal de RF similar a GSM de 1800 MHz con una SAR de 1,8 W/kg durante 15 min/día durante 7-14 días (Guler, Tomruk et al. 2012). Los niveles de peroxidación lipídica en los tejidos hepáticos de conejos machos y hembras lactantes aumentaron con la exposición a la radiación de RF. También se encontró que los niveles de 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina (8-OHdG) en el hígado de conejos hembras expuestas a la radiación de RF aumentaron en comparación con los niveles de los bebés no expuestos. Sin embargo, no hubo cambios en los niveles de 8-OHdG en el hígado de conejos machos bajo la exposición a RF. Santini et al. han realizado un estudio de encuesta sobre los síntomas experimentados durante el uso de teléfonos celulares digitales utilizando un cuestionario de 161 estudiantes y trabajadores en una escuela de ingeniería francesa (Santini, Seigne et al. 2001). Los usuarios de teléfonos celulares de 1800 MHz (DCS) informaron un aumento significativo en la dificultad de concentración (p < 0,05) en comparación con los usuarios de teléfonos de 900 MHz (GSM).
Entre los usuarios de teléfonos móviles, las mujeres se quejaron significativamente (p < 0,05) con mayor frecuencia de trastornos del sueño que los hombres. Esta diferencia de género en cuanto a las quejas de sueño no se observó entre mujeres y hombres que no utilizaban teléfonos móviles. El uso tanto de teléfonos móviles como de VDT aumentó significativamente la dificultad de concentración. Los usuarios de teléfonos móviles digitales también se quejaron significativamente (p < 0,05) con mayor frecuencia de incomodidad, calor y pellizcos en la oreja durante la conversación telefónica en relación con la duración de la llamada por día y el número de llamadas por día. La queja de calor en la oreja podría ser una señal para que los usuarios interrumpan la llamada.
La prevalencia de mujeres (generalmente alrededor del 70%) entre los sujetos que informan hipersensibilidad a los campos electromagnéticos de amplio rango de frecuencia, incluido el MW, también puede proporcionar evidencia indirecta de los efectos dependientes del género del MW.
En su estudio pionero sobre la edad en el riesgo de cáncer por exposición a MW, Hardell y sus colegas descubrieron que los riesgos más altos estaban asociados con un período de latencia de >5 años en el grupo de edad más joven estudiado, 20-29 años, para teléfonos analógicos (OR = 8,17, IC del 95% = 0,94-71) y teléfonos inalámbricos (OR = 4,30, IC del 95% = 1,22-15) (Hardell, Mild et al. 2004). Cabe destacar que no hubo participantes menores de 20 años en este estudio. En estudios posteriores del grupo de Hardell, el riesgo más alto se encontró en el grupo de edad <20 años en el momento del primer uso de teléfonos inalámbricos (Hardell y Carlberg 2009; Hardell, Carlberg et al. 2009).
Nam y sus coautores informaron que la resistencia de la piel en los adolescentes disminuyó con la exposición al MW CDMA de los teléfonos celulares, mientras que no se observaron efectos en los adultos (Nam, Kim et al. 2006).
Capri et al. analizaron las moléculas CD25, CD95, CD28 en células T CD4+ y CD8+ estimuladas y no estimuladas in vitro (Capri, Salvioli et al. 2006). Las células mononucleares de sangre periférica (PBMC) de donantes jóvenes y ancianos fueron expuestas o simuladas a RF (1.800 MHz, SAR 2 W/kg) con o sin estimulación mitogénica. No se encontraron cambios significativos en el porcentaje de estos subconjuntos de células entre los linfocitos expuestos y los expuestos simuladamente en donantes jóvenes y ancianos. Sin embargo, la exposición a RF indujo una leve, pero significativa, regulación negativa de la expresión de CD95 en linfocitos T CD4+ estimulados de donantes ancianos, pero no de donantes jóvenes. Este resultado relacionado con la edad es digno de mención dada la importancia de dicha molécula en la regulación de la respuesta inmunitaria.
 
 
XV. RASGOS INDIVIDUALES
 
Shckorbatov et al. investigaron las propiedades electrocinéticas de los núcleos celulares y la condensación de la heterocromatina en células del epitelio bucal humano en respuesta a la radiación de microondas a 42,2 GHz (Shckorbatov, Grigoryeva et al. 1998). La exposición a la radiación de microondas redujo la carga eléctrica de los núcleos celulares y aumentó la condensación de la cromatina en función de las características individuales de los donantes.
Variabilidad individual en los efectos del peso molecular GSM y UMTS sobre la conformación de la cromatina y
53BP1/  -H2AX en estudios con linfocitos hipersensibles a
Sujetos con campos electromagnéticos y personas sanas (Sarimov, Malmgren et al. 2004; Belyaev, Hillert et al. 2005; Markova, Hillert et al. 2005; Belyaev, Markova et al. 2009). Se informó de la misma variabilidad individual para la respuesta de los linfocitos humanos de condensación de cromatina a los campos magnéticos de ELF (Sarimov, Alipov et al. 2011). Esta variabilidad se correlacionó con el estado inicial de la cromatina en las células expuestas (Sarimov, Alipov et al. 2011). Por tanto, los datos de dos grupos de investigación diferentes han indicado que los efectos del PM de NT en las células humanas dependían del estado inicial de la cromatina, que variaba individualmente entre sujetos.
Zotti-Martelli y sus colegas expusieron linfocitos de sangre periférica de nueve donantes sanos diferentes durante 60, 120 y 180 minutos a CW MW con una frecuencia de 1800 MHz y PD de 5, 10 y 20 mW/cm2 y analizaron el daño del ADN utilizando un ensayo de micronúcleos (MN) (Zotti-Martelli, Peccatori et al. 2005). Las frecuencias de MN espontáneas e inducidas variaron de manera altamente significativa entre los donantes, y se observó un aumento estadísticamente significativo de MN, aunque bastante bajo, en función del tiempo de exposición y la PD. El análisis de datos destacó una amplia variabilidad interindividual y reproducible en la respuesta.
Hinrikus et al. (Hinrikus, Bachmann et al. 2008) evaluaron los efectos del MW modulado por pulsos (450 MHz) en los ritmos de EEG humanos. Trece voluntarios sanos fueron expuestos al MW; la densidad de potencia de campo en el cuero cabelludo fue de 0,16 mW/cm2 . Se encontraron diferencias en la sensibilidad individual a la exposición. Los aumentos en la potencia beta del EEG parecieron estadísticamente significativos en el caso de cuatro sujetos. En otro estudio, los mismos autores confirmaron y ampliaron sus observaciones sobre la sensibilidad individual a la exposición con MW modulado por pulsos. Los experimentos se llevaron a cabo en cuatro grupos diferentes de voluntarios sanos. Se aplicó un MW de 450 MHz modulado a frecuencias de 7 Hz (primer grupo), 14 y 21 Hz (segundo grupo), 40 y 70 Hz (tercer grupo), 217 y 1000 Hz (cuarto grupo). La exposición al MW, SAR 0,303 W/kg, aumentó la energía del EEG. La proporción de sujetos significativamente afectados fue similar en todos los grupos excepto en el grupo de 1000 Hz: en el primer grupo 16% con modulación de 7 Hz; en el segundo grupo 31% con modulación de 14 Hz y 23% con modulación de 21 Hz; en el tercer grupo 20% con modulación de 40 Hz y 13% con modulación de 70 Hz; en el cuarto grupo 16% con 217 Hz y 0% con frecuencia de modulación de 1000 Hz.
Sannino et al. evaluaron la inducción de micronúcleos en respuesta a la exposición a MW (900 MHz, SAR promedio de 1,25 W/kg) y el tratamiento posterior con mitomicina C en linfocitos de sangre periférica de cinco voluntarios humanos (Sannino, Sarti et al. 2009). La exposición a MW redujo el nivel de micronúcleos inducidos por mitomicina C en células recolectadas de cuatro donantes (es decir, respondedores). Sin embargo, el efecto de MW no se observó en el donante restante (es decir, no respondedor). Los datos generales indicaron la existencia de heterogeneidad en la respuesta de MW entre individuos.
La sensibilidad humana a las ondas estacionarias de radiofrecuencia (RF) se probó utilizando una pared reflectora móvil (Huttunen, Hanninen et al. 2009). Cuando se movió el reflector, la posición de los máximos de las ondas estacionarias cambió y la intensidad electromagnética cambió en el cuerpo del sujeto de prueba que estaba de pie. La computadora con un convertidor AD registró las señales del transductor de movimiento de la mano y el medidor de RF con antenas dipolo de 100 MHz. Se evaluó a un total de 29 adultos de diferentes edades. Hubo 9 personas cuyos gráficos de movimiento de la mano incluyeron características como el medidor de RF. Seis mostraron respuestas que no se correlacionaron con el medidor de RF. También hubo 14 personas que no reaccionaron en absoluto. Las personas sensibles parecen reaccionar al cruce de ondas estacionarias de las señales de RF.
Para concluir, si bien sólo se realizaron unos pocos estudios para evaluar la sensibilidad individual, los resultados obtenidos indican que la respuesta a la exposición a MW depende de los rasgos individuales.
 
 
XVI. VARIABLES FISIOLÓGICAS: ETAPA DE CRECIMIENTO CELULAR, TEMPERATURA, OXÍGENO, METALES DIVALENTES
 
La importancia de las variables fisiológicas, que pueden incluir todas las condiciones de crecimiento del cultivo celular, como la aireación, la composición del medio de crecimiento y la exposición, sobre los efectos del peso molecular de la NT ya se ha analizado anteriormente (Grundler, Jentzsch et al. 1988). Desde entonces, se ha acumulado una cantidad significativa de nuevos datos que respaldan de manera inequívoca el papel de las variables fisiológicas en los efectos del peso molecular de la NT, que deben tenerse muy en cuenta al replicar los estudios originales.
Belyaev et al. han informado que tanto el valor como la dirección de los efectos del MW dependían fuertemente de la fase de crecimiento del cultivo, en la que las células de E. coli fueron expuestas a CP o LP MW (100  W/cm2 ) a las frecuencias de resonancia de 41,32 GHz y 51,76 GHz (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994). En la fase logarítmica de crecimiento, el MW resultó en la condensación de nucleoides. En contraste, la exposición a MW descondensó nucleoides en células si la exposición se realizó en la fase estacionaria de crecimiento. Se sabe que el estado de condensación de nucleoides depende de la actividad celular. En células estacionarias, los nucleoides están más condensados en comparación con las células logarítmicas que se dividen activamente. Se concluyó que los MW pueden estimular o inhibir la actividad de las células en dependencia de la etapa de crecimiento, estacionaria o logarítmica, respectivamente. Se observó una mayor variabilidad en los efectos para la fase logarítmica y los efectos fueron más estables para la fase estacionaria que se caracteriza por la sincronización parcial de las células (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994). No hubo ningún efecto si las células se expusieron al final de la fase logarítmica donde los efectos de MW cambiaron su dirección de inhibición a estimulación (Belyaev, Alipov et al. 1994). Otra peculiaridad se observó al comienzo de la etapa logarítmica, donde la condensación de la cromatina inducida por MW fue relativamente débil. Los datos de AVTD se confirmaron mediante el análisis electroforético de proteínas unidas al ADN (Belyaev, Shcheglov et al. 1993). El efecto en la fase estacionaria se caracterizó por una disminución en la cantidad de varias proteínas unidas al ADN con pesos moleculares de 61, 59, 56, 26 y 15 kDa. En cambio, la abundancia de algunas proteínas unidas al ADN, de 61, 56, 51 y 43 kDa, aumentó tras la exposición en la fase logarítmica. La disminución o el aumento de la abundancia de proteínas unidas al ADN se correlacionó con los cambios observados en el estado de los nucleoides, descondensación o condensación, respectivamente.
Shcheglov et al. han estudiado los efectos del MW en el rango de PD de 10-18 a 3∙10-3 W /cm2 estacionario en células logarítmicas y estacionarias a varias densidades celulares (Shcheglov, Alipov et al. 2002). Se observó una respuesta relativamente débil al MW en células de crecimiento exponencial. Las células estacionarias parcialmente sincronizadas fueron más sensibles, especialmente en densidades celulares superiores a 108 células /ml. Los datos sugirieron que las respuestas cooperativas de las células al MW varían en función de la fase de crecimiento.
Datos recientes de Ushakov y colegas indicaron que los efectos del peso molecular en las células de E. coli dependían de la concentración de oxígeno en la suspensión celular durante la exposición (Ushakov, Alipov et al. 2005). Esta dependencia podría sugerir que se debería indicar la concentración de oxígeno para mejorar la reproducibilidad en los estudios de replicación.
Se ha demostrado que los sistemas biológicos son muy sensibles a las perturbaciones en condiciones en las que los componentes críticos se encuentran en puntos de transición de fase, determinados por la temperatura local, la fuerza iónica y el pH. Este fenómeno fue demostrado por laboratorios independientes utilizando radiación de 2,45 GHz de MW asociada con una transición de fase en complejos lípido-proteína alrededor de 20-25 0 C (Olcerst, Belman et al. 1980; Fisher, Poznansky et al. 1982; Liburdy y Vanek 1985; Allis y Sinha-Robinson 1987; Liburdy y Vanek 1987).
Fisher et al. han informado de un efecto de bajo nivel de 2450 MHz de MW en el flujo total y sensible a la ouabaína de 24Na + de los eritrocitos humanos. Los eritrocitos lavados y cargados con 24Na + se expusieron a una tasa de absorción de 2,0-3,0 mW/ml de suspensión en un sistema de guía de ondas en condiciones de temperatura controlada durante 1 o 2 horas. Los experimentos se realizaron en paralelo, con muestras expuestas e irradiadas simuladas (control), a varias temperaturas entre 7 y 35 0 C. La radiación electromagnética de onda continua a 2450 MHz tuvo un efecto significativo en el eflujo de 24Na + , pero solo en el rango de temperatura de 22-25 0 C. El eflujo total aumentó un promedio del 23%; esto fue el resultado de un aumento del componente insensible a la ouabaína (media, 33%) y una disminución de la porción sensible a la ouabaína (media, 18%). Estos resultados indicaron un aumento del eflujo pasivo de Na+ y una disminución del eflujo de Na+ mediado por ATPasa en eritrocitos expuestos a microondas de bajo nivel a 22-25 ° C (Fisher, Poznansky et al. 1982).
Liburdy y Vanek han demostrado que el desprendimiento de proteínas inducido por microondas depende del oxígeno y la temperatura (Liburdy y Vanek 1987). Las microondas (2450 MHz, 60 mW/g) dieron como resultado la liberación o el desprendimiento de al menos 11 proteínas de bajo peso molecular (<31.000 Da) de eritrocitos de conejo mantenidos en un tampón fisiológico. Esta liberación dependía del oxígeno y se produjo en 30 minutos para las exposiciones realizadas dentro de la región de temperatura especial de 17-21 0 C, que está vinculada a una transición estructural o conformacional en la membrana celular. El desprendimiento de proteínas de 26.000 y 24.000 Da fue exclusivo del tratamiento con microondas, con una liberación mejorada de especies de 28.000 y <15.000 Da tras la exposición a microondas. El enfoque isoeléctrico bidimensional reveló que las proteínas de < 14.000 Da liberadas durante el tratamiento con microondas exhibieron un pI de 6,8-7,3 que no se observó en las células tratadas con placebo. Cuando los eritrocitos se mantuvieron a 17-21 0 C en ausencia de cationes divalentes, se detectó la liberación de componentes de 28.000-31.000 y < 14.000 Da. Esto indicó que la estabilidad del puente catiónico puede ser importante para la liberación de estas proteínas. Los resultados proporcionaron evidencia de que el PM altera la composición proteica de los eritrocitos a temperaturas vinculadas a una transición en la membrana celular y que la desestabilización de los puentes salinos puede desempeñar un papel en un mecanismo de interacción para la liberación de proteínas (Liburdy y Vanek 1987).
La actividad de la ATPasa en las membranas de los glóbulos rojos humanos se investigó in vitro en función de la temperatura y la exposición a la radiación de microondas de onda continua de 2450 MHz para confirmar y ampliar un informe sobre la inhibición del transporte de Na + en determinadas condiciones de temperatura y exposición (Allis y Sinha-Robinson 1987). Los ensayos se llevaron a cabo espectrofotométricamente durante la exposición a microondas con un aparato espectrofotómetro-guía de onda hecho a medida. Los perfiles de temperatura de la actividad de la ATPasa total y la ATPasa de Ca +2 (inhibida por ouabaína) entre 17 y 31 grados C se graficaron como un diagrama de Arrhenius. Cada conjunto de datos se ajustó a dos líneas rectas que se intersecan entre 23 y 24 grados C. La diferencia entre las actividades totales y Ca +2 ATPasa, que representaban la actividad Na + /K + ATPasa, también se graficó y se trató de manera similar para producir una intersección cerca de 25 grados C. La exposición de suspensiones de membrana a radiación electromagnética, a una tasa de dosis de 6 W/kg y a cinco temperaturas entre 23 y 27 grados C, resultó en un cambio de actividad solo para la Na + /K + ATPasa a 25 grados C. La actividad disminuyó aproximadamente un 35% en comparación con las muestras irradiadas simuladas. Se propuso una posible explicación para la interacción inusual temperatura/microondas (Allis y Sinha-Robinson 1987).
Por lo tanto, la temperatura puede ser una variable importante que debe tenerse en cuenta al analizar la respuesta de las células al MW.
De manera similar a los efectos de ELF (Belyaev, Alipov et al. 1999), se informó que los efectos de MW dependían de la concentración de iones divalentes (Gapeev, Iakushina et al. 1997).
En conclusión, los parámetros fisiológicos como la etapa de crecimiento celular, la temperatura, el oxígeno y la temperatura de los iones divalentes pueden ser una variable importante que debe tenerse en cuenta al analizar la respuesta de las células al MW.
 
 
XVII. ANTIOXIDANTES Y LIMPIADORES DE RADICALES
 
El estrés oxidativo causado por factores biológicos, químicos y físicos se ha asociado con un mayor riesgo de cáncer humano en varios sitios. Las células humanas inducen y/o activan varias enzimas generadoras de oxidantes que producen altas concentraciones de diversos radicales libres y oxidantes. Estas especies reactivas pueden dañar el ADN, el ARN, los lípidos y las proteínas, lo que conduce a un aumento de las mutaciones y a la alteración de la función de las enzimas y las proteínas, contribuyendo así al proceso de carcinogénesis en múltiples etapas. Se está explorando el control del estrés oxidativo como un enfoque para la quimioprevención de los cánceres humanos (IARC 2002).
Es bien sabido que los radicales libres endógenos (intracelulares), que colectivamente se denominan especies reactivas de oxígeno (ROS), surgen del metabolismo oxidativo mitocondrial y otras reacciones en las células (Pollycove y Feinendegen 2003). La tasa de generación promedio estimada es de ~ 10 9 ROS por célula por día (Beckman y Ames 1998), lo que resulta en 10 6 daño oxidativo del ADN, 10 5 SSB y 0,1 DSB por célula por día (Pollycove y Feinendegen 2003). 
En su estudio pionero, Lai y Singh describieron los efectos del MW en las células cerebrales de ratas, medidos mediante un ensayo de electroforesis en microgel (Lai y Singh 1996). Estos efectos se bloquearon significativamente mediante el tratamiento de ratas, ya sea con el compuesto de trampa de espín N-terc-butil-  fenilnitrona o con melatonina, ambos agentes son depuradores de radicales libres y antioxidantes (Lai y Singh 1997). Estos datos sugirieron que los radicales libres podrían estar involucrados en los efectos del MW. La capacidad de los depuradores y antioxidantes ha sido probada por muchos otros grupos de investigación y, en todos los casos, este tratamiento inhibió los efectos informados del MW del TN.
Oktem y sus colegas expusieron ratas a MW de un teléfono móvil GSM900 con y sin tratamiento con melatonina (Oktem, Ozguner et al. 2005). El malondialdehído (MDA), un índice de peroxidación lipídica, y la N-acetil-beta-d-glucosaminidasa urinaria (NAG), un marcador de daño tubular renal, se utilizaron como marcadores de deterioro renal inducido por estrés oxidativo. Se estudiaron las actividades de superóxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y glutatión peroxidasa (GSH-Px) para evaluar los cambios en el estado antioxidante. En el grupo expuesto a MW, mientras que los niveles de MDA tisular y NAG urinario aumentaron, las actividades de SOD, CAT y GSH-Px se redujeron. El tratamiento con melatonina inhibió estos efectos. Los autores concluyeron que la melatonina podría exhibir un efecto protector sobre el deterioro renal inducido por el teléfono móvil en ratas.
Ozguner y sus colegas expusieron ratas Wistar-Albino a MW de un teléfono móvil GSM900 con y sin melatonina y analizaron los cambios histopatológicos en la piel (Ozguner, Aydin et al. 2004). MW indujo un aumento en el espesor del estrato córneo, atrofia de la epidermis, papilatosis, proliferación de células basales, capa de células granulares (hipergranulosis) en la epidermis y proliferación capilar. Se observó un deterioro en la distribución del tejido de colágeno y la separación de los haces de colágeno en la dermis en los animales expuestos en comparación con el grupo de control. La mayoría de estos cambios, excepto la hipergranulosis, se evitaron con el tratamiento con melatonina. Los autores concluyeron que la exposición a MW GSM900 causó cambios leves en la piel y el tratamiento con melatonina podría reducir estos cambios. En otros estudios del mismo grupo, se confirmó la capacidad de la melatonina para reducir varios efectos inducidos por el MW y se informó el potencial inhibidor del antioxidante éster de ácido cafeico fenetílico (CAPE) (Ozguner, Altinbas et al. 2005; Ozguner, Oktem et al. 2005; Ozguner, Oktem et al. 2005; Ozguner, Bardak et al. 2006).
Ayata et al. analizaron los efectos de 900 MHz MW con y sin melatonina sobre la fibrosis, la peroxidación lipídica y las enzimas antioxidantes en la piel de ratas (Ayata, Mollaoglu et al. 2004). Se estudiaron los niveles de MDA e hidroxipirolina y las actividades de SOD, GSH-Px y CAT. Los niveles de MDA e hidroxiprolina y las actividades de CAT y GSH-Px aumentaron significativamente en el grupo expuesto sin melatonina y disminuyeron significativamente en el grupo expuesto con melatonina. La actividad de SOD disminuyó significativamente en el grupo expuesto y esta disminución no fue prevenida por el tratamiento con melatonina. Los autores asumieron que las ratas irradiadas con MW sufren un aumento de fibrosis y peroxidación lipídica y que la melatonina puede reducir la fibrosis y la peroxidación lipídica causadas por MW.
Ilhan y sus coautores investigaron el daño oxidativo en el tejido cerebral de ratas expuestas a
GSM900 MW con y sin pretratamiento con Ginkgo biloba (Gb) (Ilhan, Gurel et al. 2004). El daño oxidativo inducido por MW se midió como: (i) aumento en los niveles de MDA y óxido nítrico (NO) en el tejido cerebral, (ii) disminución en las actividades de SOD y GSH-Px en el cerebro, y (iii) aumento en las actividades de xantina oxidasa y adenosina desaminasa en el cerebro. Estos efectos de MW se evitaron con el tratamiento con Gb. Además, Gb previno la lesión celular inducida por MW en el tejido cerebral revelada histopatológicamente. Los autores concluyeron que las especies reactivas de oxígeno pueden desempeñar un papel en los efectos adversos de GSM900 MW y Gb previene el estrés oxidativo inducido por MW al afectar la actividad de las enzimas antioxidantes en el tejido cerebral.
Guney et al. examinaron el estrés oxidativo inducido por el teléfono móvil de 900 MHz que promueve la producción de ROS e investigaron el papel de las vitaminas E y C, que tienen propiedades antioxidantes, en el tejido endometrial contra el posible deterioro endometrial inducido por el teléfono móvil de 900 MHz en ratas (Guney, Ozguner et al. 2007). Los animales se agruparon aleatoriamente (ocho cada uno) de la siguiente manera: 1) Grupo de control (sin estrés y EMR, Grupo I), 2) ratas operadas simuladamente que permanecieron sin exposición a EMR (dispositivo de exposición apagado, Grupo II), 3) ratas expuestas a EMR de 900 MHz (grupo EMR, Grupo III) y 4) un grupo expuesto a EMR de 900 MHz + tratado con vitaminas (grupo EMR + Vit, Grupo IV). Se aplicó un EMR de 900 MHz al grupo EMR y EMR + Vit 30 min/día, durante 30 días. Los niveles endometriales de óxido nítrico (NO, un producto oxidante) y malondialdehído (MDA, un índice de peroxidación lipídica), aumentaron en ratas expuestas a EMR mientras que la combinación de vitaminas E y C causó una reducción significativa en los niveles de NO y MDA. Asimismo, las actividades de superóxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y glutatión peroxidasa (GSH-Px) endometriales disminuyeron en animales expuestos a EMR mientras que las vitaminas E y C causaron un aumento significativo en las actividades de estas enzimas antioxidantes. En el grupo EMR cambios histopatológicos en el endometrio, apoptosis difusa y severa estuvo presente en las células epiteliales y glandulares de la superficie endometrial y en las células del estroma. Se observó infiltración difusa de leucocitos y linfocitos eosinófilos en el estroma endometrial mientras que la combinación de vitaminas E y C causó una disminución significativa en estos efectos de EMR. Se concluye que el daño endometrial oxidativo juega un papel importante en el deterioro endometrial inducido por teléfonos móviles de 900 MHz y la modulación del estrés oxidativo con vitaminas E y C reduce el daño endometrial inducido por teléfonos móviles de 900 MHz tanto a nivel bioquímico como histológico.
Koylu et al. estudiaron los efectos de la MW sobre la peroxidación lipídica cerebral en ratas y los posibles efectos protectores de la melatonina sobre la degeneración cerebral inducida por la MW (Koylu, Mollaoglu et al. 2006). Los niveles de peroxidación lipídica en la corteza cerebral y el hipocampo aumentaron en el grupo de MW en comparación con el grupo de control, aunque los niveles en el hipocampo disminuyeron con la administración combinada de MW y melatonina. Los niveles de peroxidación lipídica de la corteza cerebral no se vieron afectados por el tratamiento con melatonina. Los autores concluyeron que la melatonina puede prevenir el estrés oxidativo inducido por MW en el hipocampo al fortalecer el sistema de defensa antioxidante.
Balci et al. expusieron ratas Wistar albinas a la radiación emitida por teléfonos móviles y analizaron el equilibrio oxidante/antioxidante en los tejidos de la córnea y el cristalino. Los resultados de este estudio sugieren que la radiación de los teléfonos móviles provoca estrés oxidativo en los tejidos de la córnea y el cristalino y que los antioxidantes como la vitamina C pueden ayudar a prevenir estos efectos (Balci, Devrim et al. 2007).
Sokolovic et al. evaluaron la intensidad del estrés oxidativo en el cerebro de ratas Wistar expuestas crónicamente al MW de los teléfonos móviles (SAR = 0,043-0,135 W/kg) durante 20, 40 y 60 días (Sokolovic, Djindjic et al. 2008). Se encontró un aumento significativo en la concentración de malondialdehído (MDA) y de grupos carbonilo en el tejido cerebral. La actividad reducida de la catalasa (CAT) y la actividad aumentada de la xantina oxidasa (XO) se mantuvieron después de 40 y 60 días de exposición al MW. El tratamiento con melatonina previno significativamente los aumentos en el contenido de MDA y la actividad de XO en el tejido cerebral después de 40 días de exposición, mientras que no pudo prevenir la disminución de la actividad de CAT y el aumento del contenido de grupos carbonilo. Los autores concluyeron que la exposición al MW de los teléfonos móviles causó daño oxidativo en el cerebro y que el tratamiento con melatonina previno significativamente este daño oxidativo.
Gajski y Garaj-Vrhovac investigaron el efecto radioprotector del veneno de abeja contra el daño del ADN inducido por la radiación de microondas de 915 MHz (SAR de 0,6 W/kg) (Gajski y Garaj-Vrhovac 2009). Linfocitos de sangre completa de ratas Wistar se tratan con 1 mg/mL de veneno de abeja 4 horas antes e inmediatamente antes de la irradiación. Se utilizaron ensayos cometa estándar y modificados con formamidopirimidina-ADN glicosilasa (Fpg) para evaluar el daño basal y oxidativo del ADN producido por ROS. El veneno de abeja disminuyó el daño basal y oxidativo del ADN inducido por la radiación de microondas. La diferencia entre los resultados del ensayo cometa en presencia y en ausencia de la enzima Fpg sugirió que el estrés oxidativo es responsable del daño del ADN inducido por la radiación de microondas. Entre otros posibles mecanismos, la actividad antioxidante del veneno de abeja probablemente explique el efecto radioprotector. 
Esmekaya et al. analizaron los efectos de la GSM de 1,8 GHz sola y en combinación con el pretratamiento con Ginkgo biloba (EGb 761) en linfocitos de sangre periférica humana (Esmekaya, Aytekin et al. 2011). La exposición a RF aumentó significativamente la frecuencia de intercambios de cromátidas hermanas (SCE) e inhibió la viabilidad celular. No se observó diferencia de temperatura entre las células de control simulado y las expuestas a RF, por lo que los efectos observados pueden considerarse no térmicos. El pretratamiento con EGb 761 redujo significativamente ambos efectos de RF. Los autores concluyeron que EGb 761 tenía un papel protector contra la mutagénesis inducida por RF.
Ozgur et al. investigaron el daño oxidativo y el estado de las enzimas antioxidantes en el hígado de cobayas expuestos a radiación de radiofrecuencia (RFR) similar a la de los teléfonos móviles y los posibles efectos protectores de la N-acetilcisteína (NAC) y el galato de epigalocatequina (EGCG) sobre el daño oxidativo (Ozgur, Gler et al. 2010). Se utilizaron nueve grupos de cobayas para estudiar los efectos de la exposición a una señal modulada por el Sistema Global para Comunicaciones Móviles (GSM) de 1800 MHz (tasa de absorción específica (SAR) corporal total promedio de 0,38 W/kg, 10 o 20 min por día durante siete días) y el tratamiento con antioxidantes. Se observaron aumentos significativos en los niveles de malondialdehído (MDA) y óxido nítrico total (NO) y disminuciones en las actividades de la superóxido dismutasa (SOD), la mieloperoxidasa (MPO) y la glutatión peroxidasa (GSH-Px) en el hígado de cobayas después de la exposición a RFR. El tratamiento con NAC indujo un aumento de las actividades hepáticas de GSH-Px, mientras que el tratamiento con EGCG solo atenuó el nivel de MDA. Se encontró que la magnitud del daño oxidativo era proporcional a la duración de la exposición. Los autores concluyeron que el efecto adverso de la RFR puede estar relacionado con la duración del uso del teléfono móvil. La NAC y el EGCG pueden proteger el tejido hepático contra el daño oxidativo inducido por la RFR y mejorar las actividades de las enzimas antioxidantes.
Las ratas hembras fueron expuestas a una señal de teléfono móvil (900 MHz), el grupo de teléfono móvil más vitamina C fue expuesto a una señal de teléfono móvil (900 MHz) y tratado oralmente con vitamina C (Imge, Kilicoglu et al. 2010). Malondialdehído (MDA), potencial antioxidante (AOP), superóxido dismutasa, catalasa (CAT), glutatión peroxidasa (GSH-Px), xantina oxidasa, adenosina deaminasa (ADA) y 5'nucleotidasa (5'-NT) fueron analizados en tejidos cerebrales. La exposición a MW causó una inhibición en las actividades de 5'-NT y CAT. La actividad de GSH-Px y el nivel de MDA también se encontraron reducidos en el grupo de teléfono móvil pero no significativamente. La vitamina C causó un aumento significativo en la actividad de GSH-Px y un aumento no significativo en las actividades de las enzimas 5'-NT, ADA y CAT. Los resultados sugieren que la vitamina C puede desempeñar un papel protector contra los efectos perjudiciales de la radiación de los teléfonos móviles en el tejido cerebral.
Para concluir esta sección, varios estudios muestran de manera consistente que la suplementación con antioxidantes y captadores de radicales puede reducir los efectos del peso molecular. En otras palabras, el nivel de radicales debe considerarse como un parámetro importante para los efectos del peso molecular de la NT. Además, estos estudios indican que la inducción de radicales es uno de los eventos clave en los bioefectos del peso molecular de la NT.
  
XVIII. COEXPOSICIÓN
 
Zmyslony et al. han estudiado los efectos del campo electromagnético de onda continua (CW) de 930 MHz, 1,5 W/kg, sobre el nivel de especies reactivas de oxígeno (ROS) en linfocitos de ratas (Zmyslony, Politanski et al. 2004). La exposición aguda (5 y 15 min) no indujo ROS. Sin embargo, esta exposición aumentó el efecto del FeCl 2 , 10 µg/ml.
La coexposición a RF (señal de 900 MHz modulada por el sistema global de telecomunicaciones móviles (GSM) a una tasa de absorción específica (SAR) de 1 W/kg y una duración máxima de 144 h) exacerbó el efecto neurotóxico del peróxido de hidrógeno en SN56, pero no en las neuronas corticales primarias (Del Vecchio, Giuliani et al. 2009). Estos datos sugieren que solo en circunstancias particulares (tipo de célula y tipo de coexposición) la exposición a la señal de 900 MHz modulada por GSM actúa como un coestresor para el daño oxidativo de las células neuronales.
 
 
XIX. ESTUDIOS DE REPLICACIÓN
 
Obviamente, no tener en cuenta las dependencias de los efectos del PM de NT en una serie de parámetros físicos y variables biológicas puede dar lugar a conclusiones erróneas con respecto a la reproducibilidad de estos efectos. Especialmente importantes podrían ser las observaciones de que el PM de NT podría inhibir o estimular las mismas funciones dependiendo de las condiciones de exposición (Pakhomov, Akyel et al. 1998). Bajo diferentes condiciones de exposición, el PM aumentó o disminuyó la tasa de crecimiento de las células de levadura (Grundler, Jentzsch et al. 1988), los daños inducidos por radiación en ratones (Sevast'yanova 1981), el estallido respiratorio en los neutrófilos de ratones (Gapeev, Iakushina et al. 1997), la condensación de nucleoides en células de E. coli (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994) y linfocitos humanos (Sarimov, Malmgren et al. 2004). Los efectos potencialmente bidireccionales del peso molecular deben tenerse en cuenta en los estudios de replicación.
En algunos casos, cuando las condiciones se mantuvieron bajo estricto control, los efectos que reproducimos. Los efectos altamente resonantes de la frecuencia ultradébil (cerca de 70 GHz) en la inducción del fago λ fueron establecidos por primera vez por Webb (Webb 1979), y posteriormente corroborados (Lukashevsky y Belyaev 1990).
A pesar de la considerable cantidad de estudios con NT MW en biología, sólo se realizaron unos pocos estudios para replicar de forma independiente los datos originales sobre los efectos de NT MW. Cabe señalar que estas réplicas por lo general no son completamente comparables con los estudios originales debido a la falta de descripción de parámetros importantes de exposición o a diferencias significativas en estos parámetros entre el estudio original y la réplica. Un intento bien conocido de replicar los resultados de Gründler fue el estudio de Gos y coautores (Gos, Eicher et al. 1997). No se observaron efectos de MW en este estudio de replicación. Sin embargo, las desviaciones del protocolo de Gründler podrían ser una razón simple para la mala reproducibilidad. Por ejemplo, se utilizaron células sincronizadas en estudios de Gründler. A diferencia del protocolo original de Gründler, Gos utilizó células de crecimiento exponencial. Si los efectos del PM en las células de levadura dependen de la etapa de crecimiento, la densidad celular y las interacciones intercelulares como se ha descrito para las células de E. coli (Belyaev, Shcheglov et al. 1993; Belyaev, Alipov et al. 1994; Belyaev, Shcheglov et al. 1996; Shcheglov, Belyaev et al. 1997), no se debe esperar ninguna respuesta en la fase logarítmica de crecimiento. Gos y colegas utilizaron la cepa S. cerevisiae con las mutaciones de auxotrofia para leucina y uracilo . Gründler utilizó la cepa de tipo salvaje. Podría sugerir otra causa para las desviaciones entre los datos de Gründler y Gos. A pesar de que la orientación de SMF con respecto a los componentes eléctricos y magnéticos de PM era la misma, los valores de SMF eran diferentes. El campo ELF disperso fue de 120 nT en el estudio de Gos, que es más alto que los campos de fondo observados habitualmente, < 50 nT. Las características espectrales de los campos de fondo, que se describieron únicamente en el estudio de Gos, también podrían ser diferentes. Además, las condiciones de cultivo de las células podrían variar entre los estudios; por ejemplo, los datos sobre la concentración de oxígeno en los medios utilizados en ambos estudios no están disponibles.
Lai y Singh han informado consistentemente que la exposición a MW polarizado circularmente a 2450
La exposición a ondas de microondas indujo daños en el ADN en las células cerebrales de las ratas expuestas (Lai y Singh, 1995; Lai y Singh, 1996; Lai y Singh, 1997). Los estudios de replicación también han probado la exposición a ondas de microondas con polarización circular a 2450 MHz y no se informó de daños en el ADN inducidos (Malyapa, Ahern et al., 1997; Malyapa, Ahern et al., 1998; Lagroye, Anane et al., 2004). Todos estos estudios de replicación han utilizado otro sistema de exposición. Sin embargo, no se ha determinado la lateralidad de la polarización circular ni en el estudio original ni en las réplicas. Si la lateralidad fuera diferente entre los estudios, podría explicar razonablemente la inconsistencia.
La mayoría de las revisiones de los estudios experimentales no incluyen el análisis de diversas variables biológicas y parámetros físicos al comparar los datos sobre los efectos del PM de NT de diferentes estudios. Como resultado, a menudo se llega a la conclusión errónea de que el PM a niveles de NT no produce efectos “reproducibles”.
 
 
XX. SIMILARIDAD ENTRE LOS EFECTOS MICROONDAS Y ELFO
 
Los teléfonos móviles no sólo exponen al usuario a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF), sino también a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) (Linde y Mild, 1997; Heath, Jenvey et al., 1998; Jokela, Puranen et al., 2004; Ilvonen, Sihvonen et al., 2005; Cook, Saucier et al., 2006; Perentos, Iskra et al., 2007). Perentos et al. han medido y caracterizado recientemente el campo magnético ELF de varios teléfonos móviles GSM comerciales (cuyas características de RF ya se conocen bien) utilizando diferentes sondas que abarcan un rango de frecuencias que va desde campos magnéticos estáticos ("0 Hz") hasta 2 GHz. Se evaluaron los campos ELF pico en los lados frontales de 5 teléfonos GSM comerciales y se informó de un máximo de 22,4 µT (Perentos, Iskra et al., 2008). El componente ELF principal a 217 Hz fue de aproximadamente 1 µT a una distancia de 3 cm del lado frontal del teléfono. El pico de pulso general fue 4,2 veces mayor que el componente de 217 Hz. El campo magnético de 217 Hz disminuyó con la distancia y alcanzó 0,3 µT aproximadamente a 5 cm del lado frontal del auricular. El pico de pulso ELF general producido por todos los componentes ELF fue 4,2 veces mayor que el componente de 217 Hz. Se ha demostrado de manera consistente que los campos ELF superiores a 0,3 µT se correlacionan con un mayor riesgo de leucemia infantil en varios estudios que abarcan países europeos, EE. UU. y Japón (Kabuto, Nitta et al. 2006; Yang, Jin et al. 2008). Al igual que la RF, el ELF ha sido clasificado por el IARC como posible carcinógeno "2B". Se sabe desde hace mucho tiempo que los campos ELF débiles y el peso molecular NT resultan en efectos similares con una sobreexposición significativa de las vías biológicas moleculares para su aparición (Adey 1981; Blank y Goodman 2009; Davanipour y Sobel 2009). Hay disponibles múltiples datos sobre los efectos biológicos de ELF a intensidades inferiores a los estándares de la ICNIRP que muestran su compleja dependencia de los efectos de ELF en variables biológicas y físicas.
(Belyaev, Alipov et al. 1999; Blank y Goodman 2009; Phillips, Singh et al. 2009; Sarimov, Alipov et al. 2011). En particular, se sugirieron la respuesta al estrés, las vías moleculares para la generación de especies reactivas de oxígeno (ROS), el aumento de la sensibilidad de las células madre y la inhibición de la producción de melatonina (Burch, Reif et al. 2000) como mecanismos que vinculan el aumento observado en los riesgos de cáncer y los efectos de la exposición a nivel celular. Los efectos EMF en un amplio rango de frecuencias desde ELF a MW se han considerado en los marcos de los mismos modelos físicos (Chiabrera, Bianco et al. 1991; Matronchik, Alipov et al. 1996; Chiabrera, Bianco et al. 2000; Binhi 2002; Panagopoulos, Karabarbounis et al. 2002; Matronchik y Belyaev 2005; Matronchik y Belyaev 2008).
En muchos casos, debido a la modulación de ELF y a los campos ELF adicionales creados por las fuentes de ondas de choque, por ejemplo, los teléfonos móviles, es difícil distinguir los efectos de la exposición a ELF y a las ondas de choque. Por lo tanto, estas exposiciones combinadas y sus posibles riesgos de cáncer deben considerarse en conjunto.
  
XXI. EVALUACIÓN DEL RIESGO DE CÁNCER DESDE EL PUNTO DE VISTA MECANÍSTICO
 
En la actualidad, ha surgido una nueva situación en la que una parte significativa de la población general está expuesta crónicamente (durante un tiempo mucho más prolongado que las duraciones de exposición investigadas anteriormente) a ondas de choque térmicas de diferentes tipos de comunicaciones móviles, incluidos teléfonos y estaciones base GSM y UMTS/3G, WLAN (redes de área local inalámbricas), WPAN (redes de área personal inalámbricas como Bluetooth) y teléfonos inalámbricos DECT (telecomunicaciones inalámbricas digitales mejoradas (antiguamente europeas)) (Joseph, Frei et al. 2010). La existencia de múltiples fuentes de comunicaciones móviles da lugar a una exposición crónica de la población general a ondas de choque térmicas en niveles no térmicos. Estas exposiciones se caracterizan por una baja intensidad, variedad y complejidad de las señales, y una duración de exposición prolongada que es comparable a la de una vida útil.
La mayoría de las señales reales que se utilizan en las comunicaciones móviles no han sido probadas hasta el momento. Se han realizado muy pocas investigaciones con señales reales y sobre duraciones e intermitencias de exposición que sean relevantes para las exposiciones crónicas a las comunicaciones móviles. En algunos estudios se investigaron las llamadas señales “similares a las de las comunicaciones móviles” que, de hecho, eran diferentes de las exposiciones reales en aspectos tan importantes como la intensidad, la frecuencia portadora, la modulación, la polarización, la duración y la intermitencia.
Hay nuevas evidencias que sugieren que el concepto SAR, que ha sido ampliamente adoptado para las normas de seguridad, no es útil por sí solo para la evaluación de los riesgos para la salud derivados de la radiación de corto alcance de las comunicaciones móviles. Se debe tener en cuenta el papel de otros parámetros de exposición, como la frecuencia, la modulación, la polarización, la duración y la intermitencia de la exposición.
Recientemente, el IARC ha clasificado a las radiofrecuencias como "posible carcinógeno humano" (clase 2B) (Baan, Grosse et al. 2011). A diferencia de otros paneles, como el ICNIRP, cuyos miembros descartan los efectos de las radiofrecuencias no térmicas basándose en su "no reproducibilidad" y la falta de mecanismos integrales, el grupo de trabajo del IARC incluyó a científicos que defendieron la existencia de efectos no térmicos y su compleja dependencia de una variedad de parámetros biológicos y físicos que deberían tenerse en cuenta. Con su clasificación, el IARC justificó la aplicación del principio de precaución, confirmó la existencia de efectos no térmicos que pueden causar riesgos para la salud e indicó que las normas de seguridad actuales son insuficientes para proteger la salud.
Los datos sobre los efectos del MW a intensidades súper bajas y el papel significativo de la duración de la exposición en estos efectos, junto con los datos que muestran que los efectos adversos del NT MW
Los teléfonos móviles GSM/UMTS dependen de la frecuencia del operador y del tipo de señal MW, lo que sugiere que las MW de estaciones base/mástiles, enrutadores inalámbricos, WI-FI y otros dispositivos inalámbricos y exposiciones de uso común en la actualidad también pueden producir efectos adversos en duraciones prolongadas de exposición.
Hasta ahora, la mayoría de los estudios de laboratorio y epidemiológicos no han controlado características importantes de los efectos de las ondas de choque de la NT y, por lo tanto, solo se pueden extraer conclusiones limitadas sobre los efectos de las ondas de choque de las comunicaciones móviles sobre la salud a partir de estos estudios. El grupo de Hardell fue el primer estudio epidemiológico que estudió por separado las señales de ondas de choque de los teléfonos inalámbricos, analógicos y digitales (Hardell, Hansson Mild et al. 2001; Hardell, Hansson Mild et al. 2003; Hardell, Eriksson et al. 2005; Hardell y Hansson Mild 2005). Este enfoque es válido desde el punto de vista mecanicista.
Hoy en día, es casi imposible seleccionar grupos de control no expuestos porque toda la población en muchos países está expuesta a una amplia gama de señales de MW de varias fuentes, como teléfonos móviles, estaciones base/mástiles, WLAN, WPAN, teléfonos inalámbricos DECT y dado que la duración de la exposición (al menos 10 años para el período de latencia del cáncer) también es importante para los efectos de
NT MW junto con PD/SAR. La exposición a fuentes de enlace descendente (estaciones base, etc. ) puede contribuir hasta el 90% de la exposición ambiental total en exteriores y zonas urbanas en los países europeos, mientras que la exposición a teléfonos DECT es comparable a la exposición a teléfonos móviles (Frei, Mohler et al. 2009; Frei, Mohler et al. 2010; Joseph, Frei et al. 2010). En otras palabras, no hay grupos de control no expuestos disponibles para estudios epidemiológicos en los países desarrollados. La variación sustancial en la proporción relativa de señales de enlace descendente y ascendente entre países (Joseph, Frei et al. 2010) puede explicar al menos parcialmente las diferencias en los datos epidemiológicos debido a la variación en la exposición de los grupos de control a las señales de enlace descendente.
Si bien varios registros nacionales (Noruega, Australia, Finlandia, Dinamarca) informan de una mayor incidencia de cáncer cerebral, los de Estados Unidos y Suecia no lo hacen. Esta inconsistencia puede explicarse por la falta de información sobre tumores al Registro Sueco de Cáncer (Hardell y Carlberg 2009). 
Es importante destacar que, debido a que las señales son reemplazadas completamente por otras señales más rápido que una vez cada 10 años, con una duración comparable con el período de latencia, los estudios epidemiológicos no pueden proporcionar una base para la evaluación de nuevas señales futuras.
En la medida en que los diferentes tipos de señales de onda media (frecuencia portadora, modulación, polarización, campo lejano y cercano, intermitencia, coherencia, etc. ) pueden producir diferentes efectos, lo ideal sería estimar los riesgos de cáncer para cada señal de onda media por separado. En otras palabras, un tipo de señal de onda media correspondería a un compuesto químico. Esto significa, por ejemplo, que cada una de las 124 señales involucradas en la comunicación móvil de enlace ascendente GSM debería evaluarse por separado para ajustarse a la situación aceptada para la estimación de los riesgos de cáncer a partir de compuestos químicos.
 	En la actualidad, parece que la mayoría, si no todos, los tejidos y órganos adultos, incluidos la sangre y el cerebro, contienen células madre (Metcalfe y Ferguson 2008). Casi todas las neoplasias hematopoyéticas y sólidas surgen de células madre cancerosas que son versiones disfuncionales de células madre normales. Los modelos actuales de carcinogénesis por radiación han prestado mucha atención al proceso estocástico de deposición de energía en las células, pero la evidencia acumulada ha demostrado que es necesario tener en cuenta la naturaleza de las células diana, es decir, las células madre de los tejidos y las células progenitoras (Niwa 2010; Richardson 2011). La autorrenovación de las células madre y la diferenciación de los progenitores están reguladas por el microambiente especializado (o “nicho”) en el que residen estas células (Alvarez-Buylla y Lim 2004) y que regula las células madre (Morrison y Spradling 2008; Johansson, Cappello et al. 2010; Kim y Shivdasani 2012; Sugiyama y Nagasawa 2012). La importancia de las células madre para la carcinogénesis desafía la definición de volumen para la determinación de SAR en los estándares de seguridad. En lugar de una distribución aleatoria de objetivos para la carcinogénesis, se necesita una distribución localizada de SAR en células madre y nichos. Debido al tamaño muy pequeño de los nichos en diferentes tejidos, incluido el cerebro (Kazanis 2012), el promedio de SAR debe realizarse en volúmenes mucho menores que los 10 g aceptados actualmente. Es probable que la disminución del volumen sensible de los nichos de células madre con tamaños de hasta 10 μm (Richardson 2011)
Los estudios han dejado a casi todos los teléfonos móviles fuera de los estándares de seguridad actuales, incluso teniendo en cuenta que sólo se basan en efectos térmicos y no consideran ningún otro parámetro excepto el SAR. Desde el punto de vista de la organización de las células madre, el volumen de determinación del SAR puede ser especialmente importante para establecer los estándares de seguridad para los niños. Durante el desarrollo cerebral, la mayoría de las células madre y sus nichos son espacialmente efímeros y temporalmente transitorios, ya que el "rompecabezas" celular y molecular detrás de la neurogénesis y la morfogénesis se "ensambla" y "desensambla" a un ritmo vertiginoso. En cambio, en el adulto, las células madre neuronales y sus nichos se mantienen en regiones restringidas y sus procesos de desarrollo locales ocurren durante toda la vida (Alvarez-Buylla y Lim 2004).
Se debe prever que una parte de la población humana, como niños, mujeres embarazadas y grupos de personas hipersensibles, podrían ser especialmente sensibles a la exposición al PM NT.
 
XXII. CONCLUSIONES
 
Los efectos no térmicos de las microondas dependen de una variedad de parámetros biológicos y físicos que deben tenerse en cuenta al establecer las normas de seguridad. Estas exposiciones pueden causar riesgos para la salud. Las normas de seguridad actuales son insuficientes para proteger contra los efectos no térmicos de las microondas. La evidencia emergente sugiere que el concepto SAR, que ha sido ampliamente adoptado para las normas de seguridad, no es útil por sí solo para la evaluación de los riesgos para la salud de las ondas de microondas no térmicas de las comunicaciones móviles. Se deben tener en cuenta otros parámetros de exposición, como la frecuencia, la modulación, la duración y la dosis. Se deben desarrollar nuevas normas basadas en el conocimiento de los mecanismos de los efectos no térmicos. Es importante destacar que, debido a que las señales de las comunicaciones móviles son reemplazadas completamente por otras señales a una velocidad superior a una vez cada 10 años, una duración comparable al período de latencia, los estudios epidemiológicos no pueden proporcionar una base para la evaluación del riesgo de cáncer a partir de nuevas señales. El principio de precaución se debe implementar mientras se desarrollan nuevas normas. En muchos casos, debido a la modulación de ELF y los campos ELF adicionales creados por las fuentes de MW, por ejemplo, los teléfonos móviles, es difícil distinguir los efectos de las exposiciones a ELF y MW. Por lo tanto, estas exposiciones combinadas y sus posibles riesgos de cáncer deben considerarse en conjunto. Debe preverse que una parte de la población humana, como los niños, las mujeres embarazadas y los grupos de personas hipersensibles, podrían ser especialmente sensibles a las exposiciones a microondas no térmicas.
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I. INTRODUCCIÓN
A. El “problema kT”
 
Los efectos biológicos de los campos magnéticos débiles de frecuencia extremadamente baja (ELF) han sido durante mucho tiempo un tema de controversia, y muchos expresan escepticismo en cuanto a su propia existencia: los ELF-MF carecían de un mecanismo creíble de interacción entre los MF y el material vivo.
 
Una importante objeción conceptual ha sido el “problema kT” (Binhi, 2007). Este “problema” se puede resumir en la gran relación entre la energía disponible a partir de un cuanto de radiación ELF
(2,47 ×10 −13 eV) y los umbrales de ionización de átomos (4,34 eV para el potasio), activación química (~ 0,7 eV) o incluso los 0,156 eV capaces de transferir protones a través de canales gA (Chernyshev, 2002).
 
Lo que muestran estos números es que las masas fundidas de muy baja frecuencia no pueden tener efectos a través de estos mecanismos particulares, pero un análisis teórico detallado (Binhi, 2007) no excluye que los efectos de las masas fundidas de muy baja frecuencia puedan ocurrir de otras maneras. Las masas fundidas pueden alterar la forma de los orbitales de las partículas sin alterar sustancialmente sus energías, lo que posiblemente lleve a umbrales muy bajos para los efectos biológicos de las masas fundidas. Más que un problema de energía pura, como se indicó anteriormente, el verdadero “problema” es determinar si existen estructuras biológicas que puedan ser perturbadas por masas fundidas de muy baja frecuencia de muy baja frecuencia.
 
 
II. EVIDENCIA CIENTÍFICA CLAVE
B. Sensores magnéticos
 
La electrónica moderna ofrece ejemplos interesantes, como el MOSFET, en el que señales diminutas pueden controlar grandes energías: un voltaje aplicado a una compuerta con corriente nominalmente cero permite controlar corrientes de drenaje sustanciales. Los sistemas biológicos tienen sus propias fuentes de energía y el MF solo necesita contribuir con una influencia perturbadora.
 
En el contexto de los efectos de los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF), resulta útil examinar los transductores de los instrumentos de medición de campos magnéticos. Las bobinas de inducción han sido durante mucho tiempo el elemento de elección para muchos de estos instrumentos, pero carecen de analogía con sus posibles equivalentes biológicos, ya que recogen señales de superficies sustanciales (el núcleo de la bobina) y luego concentran la acción de las variaciones de flujo magnético recogidas en esa área considerable en un único punto, el contacto del devanado.
Las sondas de efecto Hall son más precisas, ya que detectan la diferencia de potencial creada por un MF en una corriente que fluye en un semiconductor. En este caso, el MF actúa para desviar un flujo de corriente alimentado por una fuente externa. Este dispositivo disocia la energía disponible del propio MF de la energía que controla.
Otro dispositivo electrónico aún más cercano al transductor biológico que buscamos es la unión de túnel de espín (Micromagnetics, 2012). Este tipo de unión está formada por dos capas metálicas ferromagnéticas separadas por una barrera aislante de unos pocos nanómetros (Fig. 6). Si se aplica un pequeño voltaje a través de la unión, los electrones atravesarán la barrera mediante un túnel, según la frecuencia de campo ambiental. La sensibilidad de frecuencia de campo del dispositivo se basa en el efecto túnel de espín coherente: la probabilidad de que un electrón atraviese la barrera mediante un túnel depende de su espín, porque un electrón de un espín determinado debe atravesar mediante un túnel un estado vacío del mismo espín. Incluso las descripciones más simples de la polarización de espín y la magnetorresistencia de efecto túnel confirman que las características de la unión están determinadas no solo por las capas ferromagnéticas, sino que también dependen de las propiedades de la barrera (Tsymbal, 2003). Las uniones de túnel de espín de estado sólido pueden detectar frecuencias de campo tan bajas como 0,26 nT a 60 Hz. Lo que estos dispositivos de estado sólido demuestran es que los MF muy pequeños pueden tener efectos dentro de la mayor parte de los materiales y que los cambios en las propiedades de los materiales aislantes pueden afectar la tunelización de electrones.
 
C. Campos magnéticos e incubadoras
 
Los experimentos de MF con células vivas se enfrentan inmediatamente a un problema práctico. Las incubadoras de cultivo celular tienen en su interior MF relativamente grandes, debido a su atenuación relativamente débil de los MF ambientales y a la necesidad de implementar condiciones controladas de calefacción, humedad y concentración de CO2 . El primer control simula la temperatura corporal, el segundo evita el desequilibrio osmótico a través de la evaporación y el tercero estabiliza los valores de pH dentro de los medios de cultivo celular. La Tabla 1 se compiló en una encuesta de 46 incubadoras utilizadas en investigación (Su, 2012) y mostró que los MF promedio en incubadoras de CO2 con camisa de agua varían de 0,9 a 13 µT.
La reacción de muchos investigadores ante esta situación ha sido compensar los altos niveles de fondo utilizando concentraciones de fondo aún mayores en sus experimentos. De acuerdo con las dosis-respuestas convencionales esperadas en toxicología, el efecto de un agente puede detectarse incluso en presencia de una exposición de fondo, ya que se espera que la respuesta biológica aumente suavemente con la dosis. Muchos investigadores también deben haber pensado que se obtendrían datos más sólidos utilizando exposiciones mayores y que las concentraciones de fondo en las incubadoras podrían tolerarse.
 
 	Tabla 1. Tabla resumen MF de 46 incubadoras encuestadas (en μT).
 
	Marca
	Modelo
	Tipo
	Significar
	Mínimo
	Máximo
	Fondo máximo

	Nuevo Brunswick
	G-25
	Criba vibradora
	0,39
	0,2
	0,81
	2.06*

	Escuela primaria quirúrgica de Chicago.
	N / A
	General
	0,61
	0,25
	1.21
	3.32*

	Forma Científica
	3956
	General
	0,76
	0,2
	2.64
	0,22

	Ciencia de Fisher.
	Isotemp
	General
	0,76
	0,05
	1,85
	0,32

	Ciencia de Fisher.
	637D
	General
	0,84
	0,22
	2.49
	0,23

	Forma Científica
	3157
	CO2W​​
	0,91
	0,11
	2.66
	1,77*

	Termoelectrón
	N / A
	Criba vibradora
	0,98
	0,57
	1.58
	5,86*

	Nuaire
	Flujo de automóviles en EE. UU.
	CO2W​​
	0,99
	0,4
	2.28
	1.34*

	Termo Forma
	3310
	CO2W​​
	1.04
	0,32
	3,75
	0,68*

	Innova Nuevo Brunswick
	4200
	Criba vibradora
	1.17
	0,31
	2,97
	0,4

	Isotemp de Fisher
	281
	General
	1.86
	1.2
	2.22
	0,47

	Baxter
	WJ501
	CO2W​​
	1.87
	0,77
	5.27
	1.6*

	Sanyo
	N / A
	CO2​ 
	2,77
	0,85
	6.72
	0.3

	Nuevo Brunswick
	G-25
	Criba vibradora
	2,79
	0,42
	16.13
	0,31

	Sanyo O2 / CO2 
	MCO-18M
	CO2​ 
	2.8
	1.48
	4.14
	0,81*

	Sanyo
	MCO_19AIC
	CO2​ 
	2,94
	1.63
	5.17
	3.31*

	Sanyo
	MCO-20AIC
	CO2​ 
	3.12
	1.22
	6.64
	6,68*

	Célula Hera
	240
	CO2​ 
	3.28
	2.36
	4.62
	1,48*

	Baxter
	Tempcon
	General
	3.36
	0,61
	7.43
	1*

	Innova Nuevo Brunswick
	4000
	Criba vibradora
	3.47
	1.27
	9.53
	0,36

	Célula Hera
	N / A
	CO2​ 
	3,65
	2.68
	4.49
	0,26*

	Termo Científico
	370
	CO2​ 
	3.84
	1.9
	7.01
	0,64*

	Nuevo Brunswick
	C25
	Criba vibradora
	3.88
	0,33
	17,74
	0,96*

	Termoelectrón
	3110
	CO2W​​
	3.91
	1.19
	8.56
	0,92*

	Nuaire
	Nu4750
	CO2W​​
	3,95
	0,77
	10.38
	0,64*

	Termo Científico
	370
	CO2​ 
	3,99
	2.03
	6.25
	0,96*

	Forma Científica
	3130
	CO2W​​
	4.67
	1.53
	11.14
	1.37*

	Forma Científica
	3110
	CO2W​​
	5.44
	1,77
	12.59
	2,42*

	Ciencia de Fisher.
	546
	CO2W​​
	6.58
	2.36
	16.88
	0,38

	Forma Científica
	NA(antiguo)
	CO2​ 
	6.71
	2.32
	16.83
	1.36*

	Termoelectrón
	3130
	CO2W​​
	6,79
	1,73
	16,97
	18,9***

	Termoelectrón
	3110
	CO2​ 
	7,55
	1.83
	18.28
	3,92*

	Revco
	NA(antiguo)
	CO2​ 
	7.67
	3.57
	17,76
	1.27*

	Napco
	3550
	CO2​ 
	7.8
	3.52
	13.42
	2,84*

	Termoelectrón
	Modelo 3550 de Napco
	CO2
	7.83
	3.81
	12.13
	1,63*

	Ciencia de Fisher.
	Isotemp 546
	CO2W​​
	9.61
	2.34
	37,58
	0,76*

	Termo Forma
	3110
	CO2W​​
	9.73
	2.73
	24.14
	0,47*

	N / A
	N / A
	General
	10.46
	3.57
	19.51
	0,2

	Termo Forma
	3110
	CO2W​​
	11,89
	3.3
	30.41
	0,49*

	Campamento Gallenkamp
	N / A
	General
	11,96
	3.06
	37.17
	2.3*

	Ciencia de Fisher.
	610
	CO2​ 
	12.3
	5.15
	35,52
	1,59*

	Forma Científica
	3158
	CO2W​​
	13.08
	2.62
	50,64
	1.61*

	Línea de laboratorio
	3527
	Criba vibradora
	14.04
	3.62
	42,74
	11,87**

	WWR internacional
	2005
	General
	15.48
	4.92
	47.37
	1.28

	Forma Científica
	546
	CO2​ 
	16.5
	2.61
	74,47
	3,45*

	Sanyo
	MIR152
	CO2​ 
	26,98
	5.67
	120
	0,34*


El tipo “CO 2 W” significa incubadora de CO 2 con camisa de agua. “Fondo máximo” se refiere a las mediciones fuera de las incubadoras. * medido a 50 cm o a la mitad de la distancia entre la incubadora y otros equipos eléctricos. ** 5 cm de otra incubadora. *** 10 cm de un panel de toma de corriente. Para obtener más detalles, consulte Dong y Héroux, 2012.
 
 
D. Blindaje magnético
 
[image: ]Si se desea eliminar los MF de fondo de las incubadoras a niveles bajos, se debe implementar un blindaje dentro de las incubadoras. Logramos esto en nuestros propios experimentos utilizando cilindros de acero estructural de 6,3 mm de espesor. Como se muestra en la Figura 1, los recipientes de cultivo están centrados en tubos de acero estructural rectangulares concéntricos de 5,1 x 7,6 x 20 cm, 7,6 x 10,2 x 20 cm y 15,2 x 24,5 x 36 cm. Esta configuración reduce los MF de 60 Hz en un factor de 144, proporcionando células "no expuestas" con un entorno de MF de 3 nT, ligeramente por debajo del piso de medición (5 nT a 60 Hz) de nuestro instrumento Narda EFA-300 MF (Li, 2012a). El blindaje pesa alrededor de 20 kg y está sujeto a corrosión si se usa en la incubadora durante períodos prolongados. La figura 2 muestra el cambio a lo largo del eje del blindaje en el MF integrado triaxialmente. Los MF estáticos dentro de los blindajes son ligeramente inferiores a 50 µT, ya que el acero estructural se desmagnetiza durante la producción, pero su dirección es aleatoria.
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Fig. 1. Las tres capas de protección magnética. La sonda de MF del Narda EFA300 está en el lugar del recipiente de cultivo. Las bobinas de MF para la exposición están debajo, pero no en contacto con las dos protecciones más pequeñas, aisladas de la protección exterior por una capa de espuma rígida.
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2. Densidad de MF (µT) generada por una bobina de exposición en función de la distancia longitudinal dentro de un par de blindajes magnéticos. Las dos líneas rojas muestran la extensión de los recipientes de cultivo T-25 y T-12, y el rectángulo amarillo es el contorno más pequeño del blindaje.
 
 
 
E. Experimentos con células
 
Realizamos experimentos en cinco líneas celulares de cáncer, con el objetivo de aportar alta precisión a nuestras determinaciones in vitro . Este objetivo se logró mediante la adquisición automatizada de datos y la visión artificial en tiempo real, lo que permitió el reconocimiento automático de células, apocuerpos y partículas de descomposición en cultivos celulares (Héroux, 2004). Con el fin de reducir las desviaciones relacionadas con el cambio de medios de cultivo celular, nuestro trabajo utilizó un único medio sintético (en lugar de suero fetal bovino) para los cinco modelos de cáncer investigados (Li, 2012b).
En primer lugar, centramos nuestro trabajo en los cambios en el comportamiento de nuestros modelos celulares en distintos niveles de oxígeno. Sorprendentemente, los cinco modelos sobrevivieron incluso en condiciones anóxicas (0 % de oxígeno), lo que confirma la excepcional flexibilidad de las células cancerosas, capaces de prosperar en condiciones de anoxia, presumiblemente al encontrar fuentes de energía celular basadas en la glucólisis incluso en ausencia de oxígeno.
Las condiciones de bajo oxígeno son en realidad bastante representativas del entorno normal de muchas células del cuerpo y ciertamente son una mejor representación in vitro del entorno de las células tumorales, que crecen en entornos con oxígeno y nutrientes restringidos.
La falta de oxígeno suprime el metabolismo, ya que se elimina el principal combustible de la síntesis de ATP mitocondrial, el oxígeno. El metabolismo también puede verse suprimido por una serie de sustancias químicas, como la oligomicina, el imatinib y la melatonina-vitamina C, que hemos denominado colectivamente “restrictores metabólicos”.
 
 
 
F. Contracción del cariotipo
     
Cuando se cultivaron en condiciones de anoxia (a diferencia de la atmósfera , que es un 21 % de oxígeno, y la condición de cultivo celular que se utiliza habitualmente), nuestros 5 modelos de células cancerosas perdieron entre 6 y 8 cromosomas de su número normal (Tabla 3). Además, en presencia de fuertes dosis de restrictores metabólicos antioxidantes, las líneas celulares volvieron rápidamente a tener un número de cromosomas casi normal (47 – 49). Las células anóxicas mostraron aumentos en la tasa de proliferación y la adquisición de un fenotipo estable y de células madre.
Utilizando nuestros 5 modelos de células cancerosas hiperploides (54 – 69 cromosomas), descubrimos que nuestras células ajustaban su número de cromosomas hacia arriba o hacia abajo, para adaptarse a su microambiente, a través de mecanismos rápidos de endo-reduplicación (duplicación cromosómica extramitótica no programada) o pérdida de cromosomas. Llamamos a esta pérdida reversible de cromosomas bajo un metabolismo suprimido “Contracción del cariotipo” (KC).
El modelo K562 anóxico muestra un cariotipo muy estable, ya que el 75 % de las células tienen 61 o 62 cromosomas. Sabiendo que los cambios metabólicos cambiarían estos recuentos cromosómicos, nos propusimos investigar los efectos de los MF de ELF en este modelo, mientras controlábamos cuidadosamente los MF utilizando las técnicas de protección descritas anteriormente. En ese momento, utilizamos KC como escala metabólica.
A partir de cultivos celulares mantenidos en un entorno preindustrial (menos de 4 nT 60 Hz MF), nuestras 5 líneas de células cancerosas fueron expuestas a ELF-MF constantes dentro del rango de 0,025 a 5 µT, y las células fueron examinadas para detectar cambios en el cariotipo después de 6 días.
Como se muestra en la Tabla 2, todas las líneas de células cancerosas perdieron cromosomas debido a la exposición a MF, con una relación dosis-respuesta prácticamente constante. Parecía que la cantidad de cromosomas perdidos estaba más relacionada específicamente con el tipo de célula en particular que con el nivel de MF, aunque los dos tipos de células de eritroleucemia mostraron una relación dosis-respuesta de entre 25 y 400 nT.
Sorprendentemente, la exposición constante a MF durante tres semanas permitió un retorno creciente a los cariotipos basales no alterados. A partir de este punto, pequeños aumentos o disminuciones de MF (10 %) fueron capaces de inducir nuevamente contracciones del cariotipo (Li, 2012a).
 
 
 
 
 
Tabla 2. Contracción del cariotipo (número medio de cromosomas perdidos durante 6 días)
 
	Campo magnético (nT) 
	Anóxico
K562
Eritroleucemia 
	Atmósferico
Hola
Eritroleucemia 
	Atmósferico
NCI-H460
Cáncer de pulmón 
	Anóxico
MCF-7
Cáncer de mama 
	Atmósferico
COLO-320DM
Cáncer de colon 

	25
	2.21
	  
	  
	  
	  

	50
	4.92
	10.22
	7.52
	11
	5.36

	100
	8.18
	11.55
	  
	  
	  

	200
	11.04
	  
	  
	  
	  

	400
	10.4
	12,79
	7,55
	10.64
	5,85

	700
	9.52
	  
	  
	  
	  

	1000
	7,69
	  
	  
	10.68
	  

	1500
	9,94
	  
	  
	  
	  

	5000
	12.1
	13.03
	7.46
	10,95
	5,78


 
 
 
 
Tabla 3. Contracción del cariotipo (número medio de cromosomas perdidos durante 6 días)
[image: ] 
	Celúla 
	Modalidad atmosférica
Número de cromosomas 
	KC anóxico 
	Anóxico a MF Saturación KC 
	Atmósfera a saturación de MF KC 
	Atmósferico a
Antioxidante
Supresión
KC* 

	K-562 Eritroleucemia 
	69
	7
	10.12
	 
	21.34

	Hola
Eritroleucemia 
	66
	7
	 
	12,91
	18

	MCF-7
Cáncer de mama 
	82
	8
	10.82
	 
	18

	NCI-H460 Cáncer de pulmón 
	57
	6
	 
	7.51
	10

	COLO-320DM
Cáncer de colon 
	54
	6
	 
	5.66
	7.7

	Promedio 
	65.6
	6.8
	10.47
	8.69
	15.01

	Condición 
	+ O2 
	- O2 
	- O 2 + MF
	O 2 + MF
	O2 +​
Oxidativo
Inhibición


 
La conclusión de estas observaciones fue que los MF actúan como inhibidores metabólicos, incluso en niveles muy bajos que se encuentran comúnmente en el entorno normal.
 
G. ATP sintasa
 
Pruebas complementarias realizadas comparando cultivos de células expuestos a MF con cultivos expuestos a varios supresores metabólicos mostraron que los cultivos expuestos a MF eran notablemente similares a los expuestos a la oligomicina A, un inhibidor específico del segmento Fo de la enzima ATP sintasa (ATPS).
Pero, ¿cómo podrían los MF de tan solo 25 nT alterar la actividad de los ATPS? Los ATPS tienen la estructura de un motor-generador que normalmente produce ATP utilizando la energía de un flujo de protones a través de una estructura similar a una turbina, Fo. Los MF aparentemente afectaron el flujo de protones a través de los ATPS Fo.
  
 
 
 
 
Fig. 3. La estructura del ATPS Fo: canales de entrada y salida para el movimiento de protones (Yoshida, Instituto Tecnológico de Tokio).
 
Los físicos rusos (Semikhina 1981; Semikhina 1988) han informado que niveles muy bajos de MF de ELF (25 nT) pueden alterar la estructura del agua, y que los efectos de la estructura alterada del agua serían particularmente importantes en altas concentraciones de protones y moléculas de agua. Un aspecto interesante de estos cambios en la estructura del agua es que la transición entre estados lleva varias horas.
Resulta que los canales de entrada y salida del ATPS Fo (Fig. 3) son canales hidrófilos, lo que significa que se espera que estén llenos de moléculas de agua, y el potencial intermembrana de las mitocondrias mantiene un gran campo eléctrico (180 kV/cm) que concentra protones dentro de ellas.
Estos lugares parecen ideales para encarnar los efectos de bajo nivel documentados por Semikhina y Kiselev.
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Fig. 4. Las múltiples vías reguladoras de AMPK, con los sitios de supresión hipóxicos (1), metformina (2) y ATPS (3) marcados ( http://www.cellsignal.com/ ) .
 
 
H. AMPK
Si el mecanismo fuera realmente el que pensábamos, entonces los MF alterarían la producción de ATP en las células. Si esto sucediera, otra enzima intracelular importante, la proteína quinasa activada por AMP (AMPK), se activaría inmediatamente, ya que la AMPK es extremadamente sensible a los cambios en el nivel de ATP. Probamos esta hipótesis mediante dos ensayos complementarios que involucraron metformina y resistina. Como se esperaba, los efectos de los MF fueron amplificados por la metformina, un estimulador de la AMPK, y atenuados por la resistina, un inhibidor de la AMPK (Li, 2012a).
 
Por lo tanto, nuestros datos sugieren que las contracciones del cariotipo causadas por los MF se deben a la interferencia con la ATP sintasa de las mitocondrias (ATPS), compensada por la acción de la AMPK. La participación de la AMPK también explica convenientemente la lenta restauración de los cariotipos a su nivel original después de 3 semanas, ya que la AMPK no solo actúa rápidamente para restaurar los niveles de ATP, sino que actúa lentamente a través de sus numerosas vías de regulación metabólica y genética (Fig. 4). También puede explicar la observación inusual de que los aumentos o disminuciones en las exposiciones a los MF pueden producir KC (Li, 2012a).
 
I. En los canales
 
[image: ]Algunas enzimas funcionan más rápido de lo que predice la termodinámica clásica, y su mayor velocidad se puede explicar por el efecto túnel de los protones o electrones a través de barreras de activación (García-Viloca, 2004; Olsson, 2004). Por ejemplo, se ha observado un efecto túnel cuántico para protones de más de 6 nm a través de la unión de moléculas de agua en la oxidación de triptamina por la amina aromática deshidrogenasa, y ahora se acepta ampliamente el efecto túnel en las reacciones enzimáticas en los modelos biológicos (Masgrau, 2006).
Resulta interesante examinar cómo pueden fluir los protones a través de los canales Fo de ATPS. Los protones se deslizan a través de un fino conducto de moléculas de agua, impulsados por un campo eléctrico de unos 180 kV/cm. La tunelización adiabática debería ser más eficiente que el acoplamiento no adiabático, lo que implica que las perturbaciones a lo largo del canal podrían provocar la pérdida de transparencia del canal. Transferencia de electrones acoplada a protones
sustenta muchas reacciones biológicas y puede ocurrir como transferencia unidireccional o bidireccional, sincrónica o asincrónica, de protones y electrones (Reece, 2009).
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 5. Canal hidrofílico del protón Fo de la ATPS. Las cadenas laterales y los residuos hidrofílicos se muestran en verde y azul. (de Sasada R, Marcey D. ATP Synthase, 2010.)
http://www.callutheran.edu/BioDev/omm/jmolxx/atp_synthase/atp_synthase.html#fig1). 
 
 
Es probable que tanto los electrones como los protones pasen por el canal, lo que hace que el análisis teórico sea más complejo, especialmente porque los electrones se encuentran con diferentes protones a lo largo de una cadena. Dado que los protones son mucho más pesados que los electrones (x1836), su longitud de onda es 43 veces más corta (raíz cuadrada inversa) y los electrones pueden transferirse a distancias más largas (Moser, 1992; Gray, 1996). Por lo tanto, la transferencia de electrones puede abarcar fracciones de nanómetros, mientras que la transferencia de protones ocurre principalmente dentro de un enlace de hidrógeno (menos de 0,197 nm). La fuerza del enlace de hidrógeno (23,3 kJ/mol) es solo 5 veces la energía de fluctuación térmica promedio. Los cálculos químicos cuánticos muestran que esta fuerza puede variar hasta un 90 %, dependiendo del nivel de cooperatividad o anticooperatividad dentro de las cadenas de moléculas de agua, lo que corresponde a un cambio de longitud de enlace del 9 %, o 0,018 nm (Hus, 2012).
 
Este alcance limitado de la tunelización de protones y su delicada dependencia de la estructura del grupo de agua pueden ser factores importantes que subyacen a la sensibilidad del rendimiento del ATPS al agua expuesta a MF.
 
J. Agua 'Remanencia' 
 
A partir de nuestras observaciones, en particular el hecho de que el medio de cultivo celular expuesto puede retener la memoria de exposiciones pasadas a MF (Li, 2012a), no parece que los efectos biológicos de los MF, tal como los detectamos, se basen en una interacción directa con electrones o protones, sino más bien, como sugirieron Semikhina y Kiselev, en una interacción entre los MF y la estructura del agua, que a su vez influye en la tunelización de electrones y protones. No se conoce la estructura exacta de las matrices de moléculas de agua responsables, pero puede estar relacionada con estructuras de enlaces de hidrógeno de larga duración que confieren una transparencia particular de protones a los canales de agua ATPS Fo. Esta estructura parece vulnerable a la interferencia de los MF en un amplio rango de intensidades y posiblemente frecuencias (Kiselev, 1988). Incluso se han detectado espectroscópicamente perturbaciones en la estructura de las vibraciones del enlace OH como transiciones lentas (horas) en agua expuesta a la radiación solar (Yokono, 2009).
Este no sería el primer caso de cambios sutiles en los enlaces de hidrógeno que tienen un gran impacto en la biología. Un ejemplo contemporáneo se relaciona con la absorción selectiva de fósforo en lugar de arsénico por parte de las bacterias. La discriminación por un factor de 4500 en fósforo frente a arsénico se basa en una distorsión del 4 % en un enlace de hidrógeno único de baja barrera (Elias, 2012).
  
III. DISCUSIÓN
 
Existen similitudes y diferencias entre la tunelización de semiconductores y la tunelización de ATPS. Ambas implican oxígeno; las distancias de tunelización, así como los voltajes aplicados (Fig. 6) son similares. Pero en la tunelización de semiconductores, solo los electrones son móviles, mientras que los protones se mueven dentro de ATPS. En el semiconductor, la detección magnética se realiza principalmente a través de cambios en las poblaciones de electrones con un espín determinado, determinado por los electrodos. En ATPS, la transparencia del canal de agua parece estar determinada por exposiciones a MF a largo plazo.
 
Quizás lo menos comprendido es cómo las células pueden compensar metabólicamente diversas exposiciones a MF a lo largo del tiempo, como lo demuestra la restauración de sus números de cromosomas después de exposiciones de tres semanas (Li,
2012a). La anoxia produce queratocono permanente, pero otros queratocono de los MF u otros antioxidantes son transitorios. La mayoría de los queratocono de los antioxidantes y de los MF son mayores que los queratocono de transición de la atmósfera a la anóxica, posiblemente porque todavía hay algo de oxígeno disponible para el metabolismo celular, incluso en condiciones anóxicas. La anoxia y los MF juntos son supresores metabólicos eficaces.
[image: ]
 
Fig. 6. Formación de túneles en sensores magnéticos y en canales de agua ATPS.
 
 
IV. CONCLUSIONES
 
Las particularidades de las estructuras de los enlaces de hidrógeno en el agua pueden justificar los cambios sutiles detectados en la estructura del agua bajo la exposición a los MF. En circunstancias específicas, estos cambios en el agua pueden influir en el flujo de protones en los canales ATPS, induciendo así algunos efectos biológicos de los MF. Estas interacciones parecen implicar energías muy pequeñas y también parecen requerir horas para establecerse, evitando así el famoso "problema kT". Estos resultados pueden ser importantes para el medio ambiente, en vista de los papeles centrales que desempeñan los ATPS y la AMPK en la fisiología humana, en particular en sus vínculos con la diabetes, el cáncer y la longevidad (Li, 2012a). La amplia gama de amplitudes y frecuencias de MF que pueden alterar potencialmente los ATPS hacen de este efecto un problema de salud mundial. Aunque la sociedad parece recopilar enfermedades con más entusiasmo que la longevidad (Li, 2012a), debe recordarse que las exposiciones a los MF pueden tener efectos tanto indeseables como deseables en la salud.
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I. Introducción
 
Los campos electromagnéticos se utilizan ampliamente en aplicaciones médicas terapéuticas. Se ha demostrado su eficacia en numerosas aplicaciones clínicas de campos electromagnéticos de baja intensidad y campos electromagnéticos de radiofrecuencia, en las que cada tratamiento emplea características específicas de frecuencia, modulación e intensidad para lograr su eficacia. Por otra parte, los niveles más elevados de campos electromagnéticos que se encuentran en el medio ambiente y que son generados indiscriminadamente por las tecnologías de los siglos XX y XXI pueden resultar perjudiciales. Los niveles de campos electromagnéticos que hoy se permiten en virtud de las normas de exposición pública basadas en la temperatura no tienen en cuenta estas indicaciones claras de la sensibilidad del cuerpo humano a los campos electromagnéticos. Si vamos a promulgar normas de exposición pública que protejan la salud pública, este conjunto de pruebas sobre la curación con campos electromagnéticos es de importancia primordial para desarrollar normas de exposición pública basadas en la biología.
 
“Aunque no se comprenden del todo, las interacciones de los radicales libres en los tejidos pueden extenderse hasta niveles de campo cero. Los conceptos emergentes de umbrales tisulares a campos magnéticos impuestos e intrínsecos abordan funciones de dominio o de conjunto de poblaciones de células, que cooperan entre sí en la comunicación intercelular y se organizan jerárquicamente a nivel atómico y molecular”. 10
 
 
 
II. Usos terapéuticos de los campos electromagnéticos
 
 
Dado que se ha demostrado que los campos electromagnéticos son eficaces para tratar enfermedades a niveles de energía muy por debajo de los estándares de exposición pública actuales, este conjunto de pruebas constituye una advertencia contundente de que la exposición indiscriminada a los campos electromagnéticos es desaconsejable. La exposición indiscriminada a los campos electromagnéticos, a diferencia de la exposición a los campos electromagnéticos realizada con supervisión clínica, podría provocar daños, al igual que el uso no supervisado de medicamentos farmacéuticos.
La consecuencia de múltiples fuentes de exposición a CEM en la vida diaria, sin tener en cuenta las exposiciones acumulativas o las combinaciones potencialmente dañinas de exposiciones a CEM, planteará dificultades futuras para identificar las fuentes de enfermedades (debido a exposiciones múltiples y superpuestas) y diferencias que varían con el tiempo y la geografía de una persona a otra.
Así como la radiación ionizante se puede utilizar para diagnosticar enfermedades y tratar el cáncer de manera eficaz, también es una causa de cáncer en diferentes condiciones de exposición. Dado que los campos electromagnéticos son una causa de enfermedades y también se utilizan para el tratamiento de enfermedades, es de vital importancia que las normas de exposición pública reflejen nuestra comprensión actual de la potencia biológica de las exposiciones a los campos electromagnéticos.
 
“Existe una gran cantidad de datos experimentales y clínicos que demuestran que los campos electromagnéticos exógenos de niveles sorprendentemente bajos pueden tener un efecto profundo en una gran variedad de sistemas biológicos. Se ha demostrado que los dispositivos eléctricos y electromagnéticos afectan positivamente el proceso de curación en fracturas recientes, retrasos y falta de unión, osteotomías y fusión de la columna vertebral en ortopedia y para la reparación de heridas crónicas y agudas. Estos resultados clínicos han sido validados por ensayos clínicos doble ciego bien diseñados y estadísticamente potenciados y han sobrevivido a los metaanálisis. La FDA ha aprobado el etiquetado para estos dispositivos biofísicos, limitados en la actualidad a estas indicaciones”. “Las posibles aplicaciones clínicas de la terapia con campos electromagnéticos se extienden mucho más allá de las consideradas aquí y las recompensas clínicas seguramente serán enormes”. “El cáncer, la regeneración del músculo cardíaco, la diabetes, la artritis y los trastornos neurológicos son solo algunas de las patologías que ya han demostrado responder a la terapia con campos electromagnéticos. Se han informado aplicaciones exitosas de campos electromagnéticos de baja frecuencia para el tratamiento del asma bronquial, el infarto de miocardio y las úlceras venosas y varicosas. Están surgiendo investigaciones sobre los efectos de los campos electromagnéticos en la angiogénesis y la manera en que esto puede aumentar la supervivencia de las células madre en el tratamiento de las enfermedades de Altzeimer y de Parkinson. También hay muchos estudios que apuntan a la posibilidad del uso de
“Los campos electromagnéticos para la regeneración de los nervios periféricos” y “el tratamiento del cáncer”. “Las modalidades de terapia con campos electromagnéticos son sencillas, seguras y significativamente menos costosas para el sistema de atención de la salud. Ofrecen la capacidad de tratar la patología subyacente en lugar de simplemente los síntomas. El momento es particularmente oportuno dada la mayor incidencia de efectos secundarios por el uso de agentes farmacológicos. Las terapias con campos electromagnéticos tendrán un profundo impacto en la salud y el bienestar y sus costos en todo el mundo”. 1
 
 
 
 
A. Reparación ósea
 
Se ha demostrado que el uso clínico de los campos electromagnéticos pulsados logra la reparación ósea, en particular en fracturas que no se curan por sí solas. La curación ósea se estimula mediante campos electromagnéticos muy débiles que tienen una fuerza mucho menor que la que produciría el calentamiento del tejido. La FDA aprobó los campos electromagnéticos pulsados para su uso en la curación ósea en 1979. Desde entonces, muchos millones de pacientes se han beneficiado de esta terapia. Dado que los tratamientos con campos electromagnéticos pulsados no son invasivos y son clínicamente eficaces, tienen ventajas para el paciente en términos de reducción del dolor y el sufrimiento, reducción de los costos de atención médica y eficacia donde otros métodos no han logrado producir resultados clínicos adecuados.
 
“ En la actualidad, es común aprender sobre el uso exitoso de campos electromagnéticos (CEM) débiles y no térmicos en la búsqueda de la curación o el alivio de los síntomas de una variedad de enfermedades debilitantes. Este capítulo intenta brindar al lector una introducción y una evaluación de las modalidades de CEM que han demostrado un beneficio terapéutico para la reparación de huesos y heridas y el dolor crónico y agudo”. 2 
 
Pilla ofrece una amplia discusión de la “evidencia clínica de que los campos magnéticos variables en el tiempo (CEM) pueden modular las funciones moleculares, celulares y tisulares de una manera fisiológicamente significativa”. 2 Una descripción de las diversas formas de onda y modalidades de CEM que son efectivas en la reparación de huesos y heridas está más allá del alcance de este artículo, pero están bien documentadas. 2 Además de documentar que la reparación ósea en fracturas se logra con CEM pulsado a bajas intensidades, Pilla también informa que los CEM pulsados han tenido éxito en la promoción de la reparación ósea y la curación de las fusiones de la columna vertebral para el tratamiento del dolor de espalda crónico causado por discos espinales desgastados y/o dañados. 3 La FDA ha aprobado los CEM pulsados para la curación de los huesos y este es un tratamiento ampliamente reconocido, particularmente para fracturas que tardan en sanar o que no se reparan con el tratamiento médico convencional. Representa uno de los casos mejor documentados en la ciencia donde el cuerpo responde claramente a señales de CEM de baja intensidad con fines curativos; estas señales de CEM están muy por debajo de los estándares actuales de exposición pública y son una prueba de la bioactividad (en una forma beneficiosa tal como se aplica).
 
Liboff describe las formas de las señales en las terapias electromagnéticas que contribuyen en gran medida a nuestra comprensión de las diversas formas de transmisión de señales EMF que son fundamentales para provocar efectos biológicos específicos. Describe de manera sencilla y elegante las características de las señales eléctricas y magnéticas, sus formas distintivas y los métodos de transmisión (variables en el tiempo, oscilatorios o modulados) que crean interacciones especiales con los tejidos y órganos humanos para la curación. 4 
 
“Es probable que en el futuro veamos combinaciones de dichas señales en aplicaciones terapéuticas, especialmente a medida que se filtre más información desde el laboratorio sobre la naturaleza de las interacciones electromagnéticas con el tejido vivo”. 4 
 
 
B. Reparación de heridas
 
Se ha demostrado que la aplicación clínica de los CEM pulsados mejora la reparación y la cicatrización de heridas. 2,5 La FDA ha aprobado el uso de dispositivos que utilizan CEM pulsados en los Estados Unidos. Pilla informa de que “ la clara eficacia clínica de las señales de los CEM ha dado lugar a un aumento significativo del uso” en el tratamiento de heridas que no cicatrizan . 5 En el extenso resumen de Pilla presentado sobre los efectos beneficiosos de los CEM en la cicatrización de heridas, informa de que se ha informado de que los CEM pulsados reducen el edema, aumentan el flujo sanguíneo, modulan los receptores de factores de crecimiento regulados positivamente, mejoran la atracción de neutrófilos y macrófagos y la migración de células epidérmicas, y aumentan la proliferación de fibroblastos y tejido de granulación. La mayoría de los estudios sobre heridas se realizaron en úlceras cutáneas arteriales o venosas, úlceras diabéticas, úlceras por presión y heridas quirúrgicas y por quemaduras. 5 La reparación de heridas bajo la influencia de CEM pulsados de nivel muy bajo es una segunda documentación sólida en la ciencia de que los CEM de nivel muy bajo son bioactivos (en este caso, beneficiosos) cuando se aplican en aplicaciones clínicas muy específicas en las que las variables de exposición se seleccionan cuidadosamente.
 
Oschman ofrece una visión general de la evolución de la medicina energética y los tratamientos de energía electromagnética relacionados con la reparación ósea, la cicatrización de heridas, el alivio del dolor, la depresión, el insomnio, la inflamación de los tejidos y otras afecciones médicas. 6 También subraya la tesis contraintuitiva de que los campos electromagnéticos de baja intensidad pueden ser más eficaces para provocar respuestas curativas que las exposiciones de mayor intensidad; y que la comprensión de las energías sutiles y sus interacciones específicas con el funcionamiento humano es imperativa.
 
“Los tejidos vivos son mucho más sensibles a los campos externos de lo que se creía anteriormente. Después de un período en el que los físicos estaban seguros de que las sensibilidades observadas a las radiaciones no ionizantes y no térmicas eran físicamente imposibles, ahora sabemos que los sistemas biológicos desafían la lógica simple de que los estímulos más grandes deberían producir respuestas más grandes. Para muchos sistemas vivos, los campos extremadamente débiles pueden ser más efectivos que los campos fuertes”. 6 
 
C. Manejo del dolor
Los dispositivos de campo magnético pulsado (PMF) también se utilizan con la aprobación de la FDA para “el alivio del dolor agudo y crónico y la reducción del edema (hinchazón ), todos los síntomas de heridas de procedimientos posquirúrgicos, lesiones musculoesqueléticas, uso excesivo de músculos y articulaciones, así como para heridas crónicas”.
5
 
 
Se ha demostrado que los campos electromagnéticos pulsados son eficaces para aliviar el dolor crónico asociado con lesiones del tejido conectivo (cartílago, tendón, ligamentos y huesos) y lesiones de tejidos blandos asociadas con las articulaciones. Tanto el dolor agudo como el crónico pueden tratarse con éxito con campos electromagnéticos como alternativa a los fármacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE). Se ha informado de que el tratamiento con campos electromagnéticos alivia el dolor crónico debido a la osteoartritis. 2 
 
Markov informa que los campos electromagnéticos se utilizan en el tratamiento del dolor asociado con la tendinitis, la esclerosis múltiple, el síndrome del túnel carpiano y algunas formas de artritis. Analiza el uso de campos electromagnéticos pulsados para aliviar el dolor de cabeza y la migraña, las lesiones de cuello y latigazo cervical, el dolor posoperatorio, los esguinces, el dolor pélvico crónico y la regeneración nerviosa. La reducción del dolor mediante la aplicación clínica de campos electromagnéticos pulsados se logra con niveles no térmicos de exposición y produce un efecto biológico no térmico. 8 
 
  
 
 
D. Depresión, Trastornos de ansiedad, Insomnio
 
“Hoy (2002) nos encontramos en el umbral de la aceptación de la terapia electromagnética como una forma clínicamente aceptada de terapia para enfermedades tan diversas como la depresión unipolar, la enfermedad de Parkinson y los trastornos del sueño, así como para el tratamiento del dolor crónico y agudo debilitante”. 8 
 
Shealy et al (2007) describen en detalle los hallazgos clínicos para el tratamiento de la depresión y el control del estado de ánimo, la reducción de la ansiedad y el tratamiento del insomnio. 10 Se ha informado que los estimuladores de energía eléctrica que emiten campos electromagnéticos de nivel muy bajo son clínicamente eficaces en la alteración de sustancias neurobioquímicas, como la serotonina y el cortisol. La depresión, los trastornos del estado de ánimo y el insomnio se han relacionado con la desregulación de los niveles de serotonina.
El uso de campos electromagnéticos para reducir los síntomas de depresión, ansiedad e insomnio está autorizado por la
FDA, y se han utilizado desde la década de 1970. Shealy informa que la estimulación transcraneal por
Los campos electromagnéticos produjeron un alivio significativo de la depresión en el 85% de los pacientes en los que no habían respondido los agentes farmacológicos, y fueron al menos dos veces más eficaces que cualquier fármaco antidepresivo conocido y sin complicaciones. 10 
 
 
E. Protección contra la anoxia (protección del corazón)
 
El trabajo de Albertini, Litovitz y di Carlo, Goodman y Blank, Han, Pipkin, Rasmark y Kwee, 11-17 ha demostrado que las exposiciones a campos electromagnéticos de muy baja intensidad (ELF-EMF) y RF-EMF pueden ayudar a proteger las células contra el daño tisular. Pueden inducir una respuesta adaptativa al estrés en las células, que a su vez ayuda a la célula a combatir el daño. La respuesta es la producción de proteínas de estrés (proteínas de choque térmico o HSP). Estas proteínas de estrés ayudan a proteger las células contra las lesiones y la muerte. Una exposición de 20 minutos a campos electromagnéticos de sólo 80 mG iniciará la producción de proteínas de estrés, que ayudan a combatir el daño celular causado por la falta de oxígeno, por ejemplo. La protección contra la anoxia (o falta de oxígeno) es importante en los ataques cardíacos. Se ha demostrado que el tratamiento previo con ELF-EMF (y también RFELF) antes de bloquear el oxígeno a las células protege contra la falta de oxígeno a los tejidos cardíacos. El nivel de exposición es del orden de 80 mG ELF-EMF o muy por debajo de cualquier posible calentamiento térmico.
 
 
Esto significa que existen aplicaciones clínicas para la protección contra los daños causados por ataques cardíacos que pueden proporcionarse mediante la exposición a campos electromagnéticos de dosis muy bajas. Dicha protección podría ser de vital importancia para reducir los daños causados por la pérdida de oxígeno durante los ataques cardíacos. Es otra línea de prueba de que los campos electromagnéticos de baja intensidad son bioactivos y, cuando se aplican de formas terapéuticas específicas, son beneficiosos. También subraya que el cuerpo puede detectar y decodificar estas señales muy débiles, lo que proporciona más evidencia de que los estándares basados en la temperatura son incompletos porque no tienen en cuenta la sensibilidad del cuerpo humano a niveles no térmicos de exposición a campos electromagnéticos.
 
 
 	 
IV. Conclusiones
 
Dado que se ha demostrado que los campos electromagnéticos son eficaces para tratar enfermedades a niveles de energía muy por debajo de los estándares actuales de exposición pública, este conjunto de evidencia constituye una fuerte advertencia de que la exposición indiscriminada a los campos electromagnéticos no es aconsejable.
 
Basándose en las numerosas aplicaciones clínicas de los campos electromagnéticos de baja intensidad desde al menos la década de 1970, se ha demostrado más allá de toda discusión que algunas formas de campos electromagnéticos pueden ser médicamente eficaces en el tratamiento de una amplia variedad de trastornos y lesiones de la salud humana. Dado que todos estos tratamientos se llevan a cabo a niveles de energía que no implican el calentamiento de los tejidos per se, es una prueba convincente de que el cuerpo humano reacciona y puede verse afectado por la exposición a los campos electromagnéticos. Las exposiciones pueden ser beneficiosas cuando los campos electromagnéticos se aplican con conocimiento consciente de los factores de exposición que se ha demostrado que conducen a consecuencias biológicas (curativas) específicas. La intensidad de dichas exposiciones terapéuticas casi siempre está por debajo de los estándares de exposición pública actuales, como se analiza en la Sección 3.
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 	 
V. Referencias
 
1. Pilla AA. Mecanismos y aplicaciones terapéuticas de campos magnéticos estáticos y variables en el tiempo. Manual de efectos biológicos de campos electromagnéticos, tercera edición: Aspectos biológicos y médicos de los campos electromagnéticos, 2007. Barnes FS y Greenebaum B. editores, páginas 392-393.
 
2. Pilla AA. Mecanismos y aplicaciones terapéuticas de campos magnéticos estáticos y variables en el tiempo. Manual de efectos biológicos de los campos electromagnéticos, tercera edición: Aspectos biológicos y médicos de los campos electromagnéticos, 2007. Editores de Barnes FS y Greenebaum B., página 352.
 
3. Ibíd., página 356.
 
4. Liboff AR. Formas de señal en terapias electromagnéticas: una introducción. Medicina bioelectromagnética.
2004, Rosch PJ y Markov MS, editores, página 32.
 
5. Pilla AA. Mecanismos y aplicaciones terapéuticas de campos magnéticos estáticos y variables en el tiempo. Manual de efectos biológicos de los campos electromagnéticos, tercera edición: Aspectos biológicos y médicos de los campos electromagnéticos, 2007. Editores de Barnes FS y Greenebaum B., página 357.
 
6. Oschman JL. Desarrollos recientes en medicina bioelectromagnética. Medicina bioelectromagnética.
2004, Rosch PJ y Markov MS, editores, página 79. 77-92 ¿capítulo completo?
 
7. Markov MS. Terapia de campos magnéticos y electromagnéticos: principios básicos de aplicación para el alivio del dolor. Medicina bioelectromagnética. 2004, Rosch PJ y Markov MS, editores, página 258.
 
8. Prato FS. Terapia electromagnética guiada por imágenes. Medicina bioelectromagnética. 2004, Rosch PJ y Markov MS, editores, página 51.
 
 
9. Shealy CN Liss S Liss BS. Evolución de la electroterapia: de la TENS a la ciberfarmacología. Medicina bioelectromagnética. 2004, Rosch PJ y Markov MS, editores, páginas 93-114.
 
10. Adey, WR. Posibles aplicaciones terapéuticas de los campos electromagnéticos no térmicos: organización de conjuntos de células en el tejido como factor en la detección de campos biológicos. Medicina bioelectromagnética. 2004, Rosch PJ y Markov MS, editores, página 1.
 
11. Albertini A, Zucchini P, Noera G, Cadossi R, Napoleone CP, Pierangeli A. 1999. Efecto protector de los campos electromagnéticos pulsantes de baja frecuencia y baja energía en los infartos agudos de miocardio experimentales en ratas. Bioelectromagnetics 20:372-377.
 
12. Di Carlo AL, Farrell JM, Litovitz TA. 1999a. Protección miocárdica conferida por campos electromagnéticos. Circulation 99:813-816.
 
13. Goodman R, Blank M. 1998. El estrés del campo magnético induce la expresión de hsp70. Cell Stress Chaperones 3:79±88.
 
14. Goodman R, Blank M, Lin H, Dai R, Khorkova O, Soo L, Weisbrot D, Henderson A. 1994. Aumento de los niveles de transcripciones de HSP70 inducidos cuando las células se exponen a campos electromagnéticos de baja frecuencia. Bioelectrochem Bioenerg 33:115-120.
 
15. Han L, Lin H, Head M, Jin M, Blank M, Goodman R. 1998. Aplicación de la proteína de choque térmico inducida por campo magnético 70 para la citoprotección prequirúrgica. J Cell Biochem 71:577-583
 
16. Pipkin JL, Hinson WG, Young JF, Rowland KL, Shaddock JG, Tolleson WH, Duffy PH, Casciano DA. 1999. Inducción de proteínas de estrés por campos electromagnéticos en células HL-60 cultivadas. Bioelectromagnetismo 20:347-357.
 
17. Raskmark P, Kwee S. 1998. El efecto minimizador del ruido electromagnético sobre los cambios en la proliferación celular causados por campos magnéticos ELF. Bioelectrochem Bioenerg 40:193-196.
 
 
  
 
 





2 
 
2 
 
[image: ] 
 	        	SECCIÓN 17
 
Medicina electromagnética
Modalidades no inductivas y no térmicas
(Suplemento 2012)
 
 
Abraham R. Liboff, PhD, Profesor Emérito
Departamento de Física
Universidad de Oakland
Rochester Hills, Michigan, Estados Unidos
 
 
 
Preparado para el Grupo de Trabajo BioInitiative
Septiembre de 2012
 
 
I. INTRODUCCIÓN
 
El área de la medicina electromagnética (EM) abarca las aplicaciones de la electricidad y el magnetismo a la práctica médica. Aunque esto incluye tanto aplicaciones diagnósticas como terapéuticas, la comunidad médica está mucho más familiarizada con las primeras, en particular con técnicas como la resonancia magnética (MRI), la electromiografía (EMG), la electroencefalografía (EEG), la electrocardiografía (EKG) y la magnetocardiografía (MKG). Existen razones históricas para la falta de familiaridad médica (e incluso antipatía) con
Terapias basadas en el electromagnetismo. Basta con observar los comienzos de la medicina moderna en los Estados Unidos, en concreto el informe Flexner de 1910 1,2 que sentó las bases de la educación médica actual. Antes de este informe, se utilizaban ampliamente las técnicas electromagnéticas en medicina, a menudo poco más que versiones de remedios milagrosos de finales del siglo XIX . En gran medida, la aversión actual a las terapias electromagnéticas incorporadas a la medicina moderna es un resultado directo de la charlatanería de la época victoriana.
 
Otra razón para esta antipatía, aparte de la restricción del currículo de enseñanza, ha sido el extraordinario éxito de, en primer lugar, las teorías sobre los gérmenes de Pasteur y Koch, y, en segundo lugar, el desarrollo de la biología molecular tras el trabajo de Watson y Crick. Estas teorías han generado una sensación de completitud, una sensación de que no hay lugar para enfoques alternativos, radicalmente nuevos, en el tratamiento de las enfermedades. Incluso cuando las terapias basadas en el electromagnetismo han demostrado ser beneficiosas, por lo general se las ha ignorado. Hay poco impulso para reemplazar el enfoque existente, ya que se cree firmemente que nada es más fundamental que el paradigma existente, que las cuestiones del bienestar y la enfermedad son en última instancia de naturaleza bioquímica.
 
Las divisiones en medicina electromagnética se describen en la Fig. 1. Más allá de la separación en aplicaciones diagnósticas y terapéuticas, se hace otra distinción para las aplicaciones de campos magnéticos ELF de campo débil en el tratamiento de enfermedades. La descripción no inductiva no térmica ayuda a enfatizar que los efectos obtenidos al aplicar campos electromagnéticos de baja intensidad y baja frecuencia a sistemas biológicos no son el resultado ni de la generación de fem inductiva ni de la entrega de energías térmicas a través del calentamiento Joule. Por el contrario, una serie de dispositivos clínicos que hacen uso de la inducción de Faraday o el calentamiento Joule son reconocidos por la comunidad médica no solo porque son efectivos, sino también porque los voltajes, corrientes o calor aplicados son completamente consistentes con lo que se espera bioquímicamente. En marcado contraste, la categoría no inductiva no térmica incluye aplicaciones clínicas donde esto no es cierto, es decir, donde las variables electromagnéticas que son parte de la terapia caen fuera de lo permitido por el paradigma médico actual.
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Fig. 1. Divisiones que componen la Medicina Electromagnética
 
 
 
II. APLICACIONES DE LOS ELF DE CAMPO DÉBIL: BASE CIENTÍFICA  
 
Existe una gran cantidad de evidencia que muestra que los campos ELF de intensidad débil afectan las respuestas metabólicas en las células. En la década de 1980 se descubrió que los campos magnéticos ELF demasiado débiles para ser considerados como fuentes inductivas de diferencias de potencial son, sin embargo, capaces de afectar la síntesis de ADN en cultivos de células de mamíferos 3,4 . Desde entonces, ha habido numerosos informes (Tabla 1) de que los campos magnéticos del orden de varios microTesla y en el rango de frecuencia ELF de 3-300 Hz pueden afectar a una amplia gama de sistemas biológicos. Una breve lista de dichos informes, que se proporciona en la Tabla 1, enfatiza tanto la variedad de sistemas en los que se han encontrado estos efectos como la dificultad de proporcionar una explicación, como lo demuestra el hecho de que estos estudios tienen una historia que se remonta a más de 25 años. La falta de una explicación razonable no es una distinción trivial, ya que existe una gran renuencia a aceptar evidencia observacional, independientemente de las réplicas y el número de informes de apoyo, sin una base biomolecular razonable.
 
 
	Modelo biológico
	AÑO
	Referencia

	Comportamiento de las ratas
	1986
	Thomas y otros 5 

	Movilidad de las diatomeas
	1987
	Smith y otros 6 

	Síntesis de proteínas en las células de las glándulas salivales
	1988
	Goodman y Henderson 7 

	Mitogénesis en linfocitos
	1989
	Cossarizza y otros 8 

	Producción de glicosaminoglicanos en el cartílago
	1991
	Smith y otros 9 

	Metabolismo de las células del neuroblastoma
	1992
	Smith y otros 10 

	Expresión del factor de crecimiento insulínico II
	1995
	Fitzsimmons y otros 11 

	Regeneración de planarias
	1995
	Jenrow y otros 12 

	Analgesia en caracoles
	1996
	Prato y col. 13 

	EEG de rata
	1998
	Vorobyov y otros 14 

	Tasa de crecimiento en plantas
	2005
	Galland y Pazur 15 

	Diferenciación de células madre
	2009
	Gaetini y col. 16


 
Tabla 1. Lista de informes que indican que los campos magnéticos ELF no inductivos son biológicamente interactivos. Cabe señalar que estos informes no son en absoluto aislados. Varios de ellos se han replicado de forma independiente, por ejemplo, los estudios sobre el comportamiento de las ratas, los linfocitos, las planarias y las plantas.
 
 
En 1998, un grupo dirigido por Zhadin 17 descubrió que estos efectos también se encuentran en intensidades mucho más bajas. Los campos magnéticos de CA tan bajos como 40 nT pueden cambiar la conductividad eléctrica de los aminoácidos polares en soluciones acuosas. Este trabajo, replicado independientemente 18,19,20 , se caracteriza por un cambio brusco en la conductividad a una frecuencia específica, como se muestra en la Fig. 2. La explicación de este notable efecto hace uso de la electrodinámica cuántica para proporcionar un medio de reducir la viscosidad del agua lo suficiente como para permitir que se observen fuerzas de Lorentz en iones biológicos solvatados, estableciendo así una razón sencilla para los numerosos informes de estimulación magnética difíciles de explicar que afirman una conexión con la resonancia ciclotrónica iónica 21 .
 
La resonancia ciclotrónica iónica (ICR), tal como se aplica a los sistemas biológicos, fue descubierta por primera vez 22,23 como un factor subyacente crítico en relación con los cambios inducidos electromagnéticamente en el calcio libre en el tejido cerebral observados previamente 24 (experimentos de eflujo de Ca). En presencia de un campo magnético estático, los efectos más destacados siempre se observan para campos magnéticos de CA paralelos con frecuencias muy cercanas a la frecuencia ciclotrónica del ion calcio. La mayoría de los estudios celulares posteriores sobre ICR se han centrado en el ion Ca 2+ . Como segundo mensajero, participa en la regulación en todas las etapas del crecimiento y el desarrollo, incluida la proliferación, y en la organización de los elementos del citoesqueleto. De hecho, algunos de los resultados que se muestran en la Tabla 1 son ejemplos de estimulación de ICR por Ca 2+ .
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Fig. 2. Datos tomados por Pazur 18 que ilustran el efecto Zhadin 17 . Se aplica un campo magnético de CA muy débil (40 nT) a una solución acuosa de ácido glutámico y se monitorea continuamente la conductividad de los iones glu + en términos de nA. La frecuencia magnética en Hz aumenta lentamente. Se observa un cambio brusco en la conductividad a una frecuencia (4,25 Hz) cercana al valor de resonancia ciclotrónica iónica para glu + (4,8 Hz).
 
 
La expresión para la frecuencia angular resonante del ICR se da como w = (q/m)B o , donde q y m son la carga y la masa del ion, y B o el campo magnético de CC. La confirmación de que la relación carga-masa estaba explícitamente involucrada en este efecto se obtuvo cuando el isótopo 45 Ca se sustituyó por 40 Ca en un estudio sobre la proliferación de linfocitos 25 , mostrando que la frecuencia donde se produjo el efecto máximo del ICR sobre la proliferación se desplazó hacia abajo por un factor del 12%, exactamente lo que se espera para un cambio de masa de 5 partes de 40.
 
Como estos efectos de ICR parecían violar al principio un análisis simplista que implicaba inducción magnética, despertaron mucha sospecha en la comunidad científica. Sin embargo, muchas confirmaciones posteriores, realizadas en diferentes sistemas modelo en diversas situaciones experimentales, en parte enumeradas en la Tabla 1, demostraron que estos débiles efectos de baja frecuencia son realmente reales. Está claro que las combinaciones de campos magnéticos cuando se sintonizan con la resonancia ciclotrónica iónica, pueden actuar para regular el flujo de información biológica, una conclusión que tiene ramificaciones importantes para la medicina electromagnética. Considere lo siguiente, de una revisión reciente 26 de este tema:
La conclusión ineludible… es que el mecanismo ICR, cualquiera que sea su base molecular, tiene una enorme importancia biológica. Podemos realizar cambios fisiológicos reproducibles y consistentes de varios tipos en la gama más amplia imaginable de géneros simplemente aplicando campos magnéticos débiles ajustados a la relación carga-masa de varios iones biológicos. Está muy claro que
[Esto] debe ser parte de un sistema hasta ahora desconocido que transporta información/instrucciones fisiológicas, y esa mejor comprensión abrirá el camino para proporcionar un medio radicalmente nuevo de controlar el bienestar. 
 
Además de las aplicaciones médicas que ya se han iniciado con técnicas de ICR, también hay una serie de avances potenciales que probablemente se seguirán desarrollando en el futuro. Consideremos, por ejemplo, las observaciones encontradas en una serie de estudios de ICR que indican que el mero cambio de la condición de resonancia de un ion a otro dará como resultado el resultado opuesto. Este fenómeno fue observado por primera vez por SD Smith en sus estudios sobre la motilidad de las diatomeas 6 y posteriormente informado por otros 9,27-31 (Tabla 2). Una explicación es que este efecto probablemente refleja la naturaleza endógena de la biorresonancia, en la que se producen resonancias de iones múltiples simultáneamente dando lugar a un resultado fisiológico equilibrado. Si esto es cierto, entonces debería ser posible en principio reducir selectivamente lo indeseable a favor de lo deseable. Hay evidencia 32 que indica que las aplicaciones de ICR pueden aumentar las tasas de proliferación en cultivos de células de neuroblastoma. ¿Es posible que existan condiciones de ICR aún por probar que tengan el efecto opuesto, es decir, reducir las tasas de proliferación en líneas celulares cancerosas, abriendo así el camino a nuevas técnicas de lucha contra el cáncer?
 
	SISTEMA MODELO
	FRECUENCIA, Hz
	B o , mT
	ION
	RESPUESTA

	Movilidad de las diatomeas 6 
	16
16
	20,9 41,0
	Ca2 + K + 
	Movilidad  
Movilidad  

	Hueso embrionario 9  
	16
16
	20,9 40,7
	Ca2 + K + 
	Crecimiento  
Crecimiento  

	Hueso embrionario 27  
	16
16
	20.9
40.7
	Ca2 + K + 
	Crecimiento  
Crecimiento  

	Crecimiento de las plantas 28,29 
	60
60
	78.3
153.3
	Ca2 + K + 
	Crecimiento  
Crecimiento  

	Comportamiento de la rata 30 
	63
38
	50
50
	magnesio 2+ ca 2+ 
	Más activo Más pasivo

	Respuesta gravitrópica 31  
	35,8 54,7
	46,5 46,5
	Ca2 + K + 
	Arriba Abajo


 
Tabla 2. La sintonización iónica puede alterar drásticamente los resultados fisiológicos. Nótese que se observan resultados específicos para diferentes campos magnetostáticos a la misma frecuencia de resonancia o, equivalentemente, para diferentes frecuencias a la misma intensidad magnética estática.
 
 
 
 
II. PRÁCTICA CLÍNICA ELECTROMAGNÉTICA ACTUAL
 
Una serie de técnicas de diagnóstico basadas en principios electromagnéticos, como la resonancia magnética , son universalmente aceptadas por los médicos, hasta el punto de que se escuchan objeciones sobre los costos para el sistema de salud debido a su uso excesivo 33 .
Los neurólogos utilizan universalmente la electromiografía (EMG) en su práctica no menos que
La electrocardiografía (ECG) es utilizada por cardiólogos e internistas. También debe entenderse que existen herramientas de diagnóstico electromagnético eficaces que se utilizan fuera de los Estados Unidos pero que no están permitidas en el país. La Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) supervisa la introducción y el uso de dispositivos médicos con el mismo celo con el que supervisa los productos farmacéuticos. La perspectiva de procedimientos muy costosos y que requieren mucho tiempo para los nuevos dispositivos tiende a desalentar la introducción de dispositivos extranjeros, independientemente de su eficacia y seguridad. Esto se aplica tanto a los dispositivos de diagnóstico como a los terapéuticos.
 
Un ejemplo de un dispositivo de diagnóstico extranjero que actualmente se encuentra en ensayos clínicos en los EE. UU. es el interferómetro de resonancia tisular ( TrimProbe) 34 , inventado por Clarbruno Vedruccio. Después de su uso original como un dispositivo electromagnético para la detección remota de minas terrestres y para el control en aeropuertos, descubrió que las señales de microondas en el rango de 400 a 1350 MHz se reflejan de manera diferente en los cánceres en comparación con el tejido sano. Una sonda no invasiva portátil mide el grado de interferencia entre las señales entrantes y reflejadas, proporcionando resultados determinantes instantáneos. Ha tenido mucho éxito en el diagnóstico de próstata, demostrando ser eficaz para distinguir las neoplasias malignas de la hiperplasia de próstata y la prostatitis. Esta técnica también se ha utilizado para detectar el cáncer de vejiga. Debido a su no invasividad, su aplicación rápida y diagnóstico rápido, todo en cuestión de minutos, este dispositivo tiene un gran potencial como herramienta para la detección de poblaciones en riesgo. 
Es evidente que la naturaleza eléctrica altamente específica del sistema nervioso debería predisponerlo a la influencia eléctrica exógena. Esto se demuestra en la gran variedad de procedimientos médicos eléctricos 35 que se utilizan actualmente como neuroterapias. Dispositivos como los marcapasos y los desfibriladores son tan conocidos que no necesitan descripción. La estimulación del nervio vago (VNS) se utiliza ampliamente como terapia anticonvulsiva. La estimulación cerebral profunda (DBS) utiliza electrodos en el cerebro para tratar la enfermedad de Parkinson y otros trastornos del movimiento. El dolor crónico se trata utilizando el estimulador nervioso eléctrico transcutáneo (TENS) no invasivo directamente en la espalda o el estimulador electrotérmico craneal (CES) en la cabeza. El insomnio se trata con terapia de baja energía . La terapia de emisión de electrones (LEET) se basa en la colocación de un electrodo en la boca. En general, estos dispositivos se emplean como sustitutos de mecanismos fisiológicos endógenos ya existentes que requieren un refuerzo o una mejora, como por ejemplo el marcapasos cardíaco que regula el ritmo de las contracciones cardíacas. Actualmente, este concepto se ha ampliado y se están llevando a cabo numerosas investigaciones destinadas a imitar las señales eléctricas necesarias para restaurar la vista y la función muscular que se hayan podido perder debido a una enfermedad o un accidente.
Menos conocidas son algunas terapias electromagnéticas aceptadas por la medicina que son lo suficientemente energéticas como para ser reconocidas como basadas en la inducción de Faraday o en el calentamiento Joule. La estimulación magnética transcraneal (EMTr) 36,37 se utiliza para tratar la depresión. En este procedimiento, aprobado por la FDA como eficaz y seguro, se envía una gran corriente pulsada a través de una bobina colocada estratégicamente sobre la cabeza, induciendo así una corriente a través del cerebro. En parte, esto sirve como una alternativa moderna al uso mucho más antiguo (1938) de corrientes aplicadas para tratar la depresión, a saber, la terapia electroconvulsiva (ECT), en la que se aplican pulsos o voltajes sinusoidales al cuero cabelludo a través de electrodos, produciendo niveles de potencia de varios cientos de vatios directamente en el cerebro.
Otro dispositivo puramente inductivo, la terapia de campo magnético pulsado (PMF), ha tenido un gran éxito en el tratamiento de pseudoartrosis óseas, un problema bastante común en el que las fracturas no se unen correctamente. Este dispositivo fue introducido por Bassett y Pilla 38 después de una larga trayectoria que demostraba que el hueso vivo goza de notables propiedades eléctricas 39 que pueden utilizarse en beneficio de los procesos de crecimiento y reparación 40 . En un sentido muy real, el trabajo de PMF sobre el hueso en la década de 1970 fue el trampolín para el desarrollo 25 años después de la rTMS.
la hipertermia inducida electromagnéticamente ( Oncotherm ) 41 como el tratamiento electroquímico (EChT) 42 han demostrado ser útiles para tratar cánceres en etapa avanzada, la primera principalmente en Europa y Asia, y el segundo en China. El dispositivo Oncotherm aplica dispositivos de radiofrecuencia cuidadosamente dirigidos a los sitios del tumor, elevando ligeramente la temperatura local, lo que tiene el interesante efecto de matar las células cancerosas sin afectar los tejidos sanos. Ninguno de los dos procedimientos ha sido aprobado todavía por la FDA.
Un dispositivo mucho más antiguo, que data de la década de 1930, Diapulse , aplica calor radiante Joule en profundidad en los tejidos. Debido a que este dispositivo se introdujo antes de la creación de la FDA, su aceptación fue "protegida", es decir, se permitió su publicidad y comercialización sobre la base de su uso generalizado anterior. La energía electromagnética se dirige a áreas específicas del cuerpo en forma de 600 pulsos/s, con una duración de 65 ms cada uno. Aunque originalmente se utilizó para aliviar el dolor, el alcance de las afirmaciones terapéuticas ahora incluye "problemas asociados a problemas neurológicos". Junto con una serie de otros dispositivos que hacen afirmaciones terapéuticas relacionadas con el uso de radiofrecuencia, la frecuencia destacada empleada fue 27,15 MHz, que no tiene cualidades biológicas especiales, sino que es simplemente una frecuencia de elección permitida por la Comisión Federal de Comunicaciones (FCC).
 
Esta frecuencia de 27,15 MHz también ha aparecido como onda portadora en una disposición similar a la utilizada en el dispositivo LEET para el insomnio mencionado anteriormente, donde se coloca nuevamente un electrodo en la boca, en este caso para tratar el cáncer 43 . Una frecuencia mucho más baja, en las decenas de Hz, modula la portadora de 27,25 MHZ. Presumiblemente, este componente ELF representa el componente anticogénico activo en este dispositivo.
 
También se ha informado de que frecuencias incluso más altas, de 50 GHz y superiores, son de utilidad terapéutica. Estos dispositivos, generalmente descritos como máquinas de terapia de relajación por microondas (MRT), se utilizan ampliamente en Rusia y Ucrania para controlar el estado de ánimo y (anecdóticamente) para fortalecer el sistema inmunológico.
 
El autor ha intentado anteriormente caracterizar las terapias neuroelectromagnéticas en tres categorías: sutiles, burdas y disruptivas . Los procedimientos de rTMS y ECT pueden considerarse disruptivos , considerando que se han asociado convulsiones con ambos, ya sea deliberadamente o por accidente. De manera similar, las neuroterapias burdas describen adecuadamente la gran cantidad de estimuladores neuronales que se utilizan hoy en día. El término sutil pretende transmitir la gran dificultad de comprender cómo las señales eléctricas y magnéticas extremadamente pequeñas pueden afectar los sistemas biológicos. Está muy claro que tales señales no pueden ser el resultado de la inducción de voltaje de Faraday o de cambios térmicos debidos al calentamiento Joule.
 
 
III. APLICACIONES MÉDICAS NO INDUCTIVAS Y NO TÉRMICAS
La cuestión de los efectos electromagnéticos sutiles en biología no es nueva. Las observaciones que indican que corrientes eléctricas diminutas, a niveles mucho más débiles que los permitidos por las estimaciones energéticas simples, son capaces de producir profundos efectos biológicos. Estas se informaron por primera vez en relación con el hueso vivo. Se descubrió que las aplicaciones de electreto 46 , que probablemente suministran no más de unos pocos cientos de nanoamperios, afectan significativamente las tasas de crecimiento del hueso. Este hecho se utilizó posteriormente en varios dispositivos ortopédicos que funcionan a 1-2 mA para reparar las pseudoartrosis óseas 47 . La gran ventaja de las técnicas de PMF mencionadas anteriormente era que se podían introducir corrientes a este nivel en el sitio de reparación de una manera completamente no invasiva.
Más recientemente, la aplicación de campos magnéticos de resonancia ciclotrónica iónica, aprobada por la FDA, al problema de la reparación ósea 48 ha reemplazado prácticamente el uso de corrientes eléctricas débiles y pulsos de PMF. Los campos magnéticos de una bobina portátil sintonizada conjuntamente con Ca 2+ y Mg 2+ se aplican durante 30 minutos al día durante un período de semanas. Cabe destacar que la eficacia de esta aplicación, que logra tasas de reparación del 70% o más, sigue sin explicarse, excepto en la medida en que se considere que los fenómenos de resonancia ciclotrónica iónica son empíricamente factuales.
Adey también reconoció el hecho de que tales señales causaban efectos que no se explicaban fácilmente. En un intento de comprender los resultados obtenidos en su laboratorio que mostraban una respuesta claramente no lineal en relación con los experimentos de eflujo de calcio, sugirió que la transmisión de baja energía ocurre en las membranas celulares por medio de ondas solitónicas 49 .
Los resultados que se enumeran en la Tabla 1 para los efectos relacionados con los campos magnéticos de ELF tienen sus contrapartes en experimentos realizados con campos eléctricos de CA. En algunos sentidos, estos son inesperados. A diferencia de la transparencia de la materia biológica a los campos magnéticos de baja frecuencia, los efectos de polarización en el medio extracelular y el gran campo eléctrico en la membrana celular dificultan la aplicación de campos eléctricos de CA a las células. Algunos de los enfoques clínicos de campos eléctricos de CA débiles implican el uso de electrodos invasivos. No obstante, estos son dignos de mención, considerando los malos pronósticos asociados a enfermedades como el glioblastoma.
Así, una terapia reciente muy prometedora implica el uso de campos eléctricos a frecuencias iguales o menores a cientos de kHz ( Campos de Tratamiento de Tumores , o TTF) para tratar el glioblastoma agresivo y el cáncer de pulmón 50,51 . Se ha descubierto que los campos eléctricos de baja intensidad, del orden de 1-2 V/cm, retardan la proliferación de todas las células, incluidas las cancerosas. Esto es particularmente ventajoso en el tratamiento del cáncer cerebral, porque las células cerebrales sanas tienden a no proliferar en ningún caso. Por lo tanto, la aplicación de tales campos es eficaz para retardar los aumentos en la producción de células cancerosas mientras que deja intactas a las células sanas. Se ha descubierto un efecto algo similar, pero para aplicaciones a 50 Hz en lugar de cientos de kHz. En este enfoque 52 , también se utiliza un campo eléctrico de CA débil aplicado para combatir el cáncer, no reduciendo la proliferación de células cancerosas, sino reduciendo su resistencia a la quimioterapia con múltiples fármacos.
Es importante señalar que estos hallazgos sobre la eficacia de los campos eléctricos de corriente alterna en la proliferación de células cancerosas ayudan a ilustrar por qué son tan interesantes los posibles resultados similares que podrían obtenerse utilizando campos magnéticos. Por un lado, existen problemas relacionados con los efectos de polarización de los campos eléctricos de corriente alterna que añaden restricciones a la forma en que se estimulan las células. Por el contrario, debido a la transparencia de los tejidos a los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja, su uso clínico no solo siempre será no invasivo, sino que también podrá aplicarse de formas más generales.
Ya se han observado efectos comparables al tipo observado con campos eléctricos de corriente alterna utilizando campos magnéticos de ELF débiles. Varios informes han encontrado cambios en la proliferación celular 8 , particularmente en linfocitos, como resultado de la estimulación con campos magnéticos débiles. Además, en contraste directo con la reducción del campo eléctrico en la resistencia quimioterapéutica, Liburdy descubrió 53 que la resistencia de las células de cáncer de mama al tamoxifeno aumentaba utilizando campos magnéticos de 60 Hz.
Dos informes interesantes de Novikov destacan el potencial clínico de los campos magnéticos débiles. En el primer caso 54 descubrió que el cáncer de ascitis de Ehrlich en ratas se puede reducir drásticamente mediante el uso de campos magnéticos combinados, aparentemente ajustados por resonancia de ciclotrón. En el segundo caso 55 demostró que estos campos también se pueden utilizar para hidrolizar, es decir, descomponer, polipéptidos simplemente ajustando la relación carga-masa de los aminoácidos constituyentes. Una dirección clínica obvia sugerida por este trabajo es utilizar este enfoque para descomponer la proteína de placa b-amiloide asociada con la enfermedad de Alzheimer. Los experimentos han indicado que esto es realmente posible en modelos animales, pero aún no está claro si esta placa es una causa de esta enfermedad o simplemente uno de sus síntomas.
La última entrada de la Tabla 1, que indica que los campos magnéticos ELF débiles pueden desempeñar un papel importante en las aplicaciones de células madre 16, es particularmente interesante. El aspecto más difícil del tratamiento de la insuficiencia cardíaca es la incapacidad del músculo cardíaco dañado para regenerarse, lo que conduce, cuando es posible, a trasplantes de corazón. La regeneración de tejido cardíaco con células madre es una solución obvia a este problema, pero los resultados hasta la fecha han sido, en general, lentos. Este estancamiento se ha modificado drásticamente mediante el uso de campos magnéticos ICR débiles. Se demostró que las células madre cardíacas de humanos, cuando se expusieron durante cinco días a campos de resonancia ELF ajustados a Ca 2+, disfrutaron de una proliferación y diferenciación significativamente mayores, lo que quizás allanó el camino para un medio mínimamente manipulativo de regenerar corazones enfermos. Debido a este resultado, ahora existe un mayor interés en el uso de campos magnéticos ELF para mejorar la implementación de la medicina regenerativa y la ingeniería de tejidos.
Un enfoque muy diferente a la terapia médica ICR se encuentra en el dispositivo Seqex 56 que aplica un campo magnético oscilante a todo el cuerpo del paciente mientras que simultáneamente aprovecha el componente vertical paralelo local del campo magnético de la tierra para lograr resonancia. Su uso más celebrado ha sido para tratar la depresión debilitante que a menudo acompaña a la quimioterapia después de la remediación del cáncer 57 , pero también ha habido numerosos informes anecdóticos que afirman el éxito en el tratamiento de otras enfermedades, por ejemplo, la esclerosis múltiple. Hay razones para creer que la eficacia de este dispositivo puede estar relacionada con su efecto dramático sobre los antioxidantes. Además del hecho de que este dispositivo emplea la aplicación holística de los campos combinados, es único en el sentido de que la frecuencia ICR aplicada no se calcula a partir de las relaciones de carga iónica a masa, sino que se determina encontrando primero en una evaluación separada previa las condiciones de frecuencia específicas que alteran drásticamente la bioimpedancia de todo el cuerpo. Una vez determinada, esta información de frecuencia se almacena en una "tarjeta inteligente" para futuros tratamientos en ese paciente. Cabe señalar que el cambio en la bioimpedancia de cuerpo entero en la resonancia es coherente con los cambios bruscos en la conductividad iónica que fueron observados por Zhadin y otros. Este dispositivo aún no ha sido introducido en los Estados Unidos para evaluación clínica.
 
IV. BIENESTAR Y ENFERMEDAD: LA PERSPECTIVA ELECTROMAGNÉTICA
 
La comunidad médica sigue considerando con gran suspicacia los regímenes terapéuticos basados en campos magnéticos débiles. Este hecho se ilustra mejor si se compara el interés que se muestra por el uso de campos eléctricos de corriente alterna para tratar el cáncer, mientras que los resultados similares obtenidos con campos magnéticos han sido prácticamente ignorados. No pretendemos restar importancia a estos efectos de los campos eléctricos, pero es evidente que la investigación sobre los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) todavía se considera demasiado alejada de la corriente principal. Una racionalización útil para tratar de explicar los efectos de los campos eléctricos de corriente alterna ha sido implicar a los canales iónicos dependientes del voltaje como el sitio de interacción clave. Esto permite evitar la espinosa cuestión que rodea la dificultad intrínseca de la falta de penetración de los campos eléctricos de corriente alterna en la célula. Por el contrario, aunque parece que no existen canales iónicos que respondan magnéticamente, los campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja no se ven obstaculizados por el gran campo eléctrico de la membrana celular, y llegan a todos los compartimentos dentro de la célula por igual.
 
Una visión alternativa, al analizar los efectos electromagnéticos, puede ser considerar un parámetro común que se encuentra tanto en los casos eléctricos como en los magnéticos, que tal vez involucre la frecuencia o alguna función de la frecuencia, como la distinción clave. Esto ya se ha insinuado en relación con las interacciones biológicas de ICR.
 
Recientemente, el autor y sus colegas 26 propusieron una visión radicalmente nueva de los efectos electromagnéticos en biología, sugiriendo que estas extrañas interacciones electromagnéticas pueden explicarse en términos de un sustrato endógenamente disponible acoplado resonantemente a iones biológicos que permite la transferencia de información con fines de regulación. En este enfoque, la modificación de los sistemas biológicos con señales electromagnéticas de energía débil revela un orden subyacente en los organismos, en el que lo electromagnético se eleva por encima de lo bioquímico.
 
Sin embargo, incluso si este concepto generalizado de bienestar electromagnético sistémico es correcto, aún queda sin explicar la base molecular que podría decirnos por qué las corrientes de nanoamperios pueden ayudar a iniciar la formación ósea o por qué los campos magnéticos de nanoteslas pueden hidrolizar proteínas. Estas observaciones completamente replicadas están muy fuera de la ingeniería eléctrica simplista que se utiliza tan a menudo para discutir tales efectos. Por ejemplo, es inadecuado expresar este trabajo en términos de relación de absorción específica (SAR), porque se requiere un criterio diferente. Los bajos niveles de energía absorbida por el sistema biológico están literalmente muchos órdenes de magnitud por debajo del 1 vatio/kg prescrito como seguro. Sabemos que niveles muy bajos de electromagnetismo pueden afectar a los sistemas biológicos, pero no sabemos cómo sucede esto. Una verdad claramente obvia que aún no ha sido aceptada generalmente, pero de vital importancia para todos, es que estos efectos son de naturaleza profundamente mecánica cuántica 17-21 , y tienen poca conexión con las limitaciones de seguridad tradicionales impuestas por los ingenieros eléctricos. 
 
V. CONCLUSIONES
No cabe duda de que los campos electromagnéticos de energía débil son biológicamente interactivos hasta el punto de que pueden aplicarse de manera útil en procedimientos terapéuticos de relevancia médica. Este hecho no sólo sugiere un futuro brillante para el papel del electromagnetismo en la medicina, sino que también subraya la necesidad de ser muy cautelosos al examinar los efectos de los campos electromagnéticos de bajo nivel en las personas. Esta conclusión, ligeramente reformulada, fue expresada por el autor cuando escribió 58 :
 
A largo plazo, [las exposiciones a campos débiles con fines médicos] pueden ser la única manera de demostrar la plausibilidad biológica entre aquellos que actualmente optan por negar que los campos magnéticos de baja frecuencia de los campos débiles realmente interactúan con los sistemas biológicos. 
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I. INTRODUCCIÓN
Los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia (RFR) interactúan con los tejidos humanos y pueden tener efectos adversos sobre la fertilidad y la reproducción. Esta revisión presenta evidencia de los efectos de los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) y la RFR sobre muchos parámetros de la función del esperma masculino, lo que lleva a preguntas sobre la genotoxicidad y carcinogenicidad de tales exposiciones sobre la fertilidad y la reproducción en los hombres. Gran parte de la evidencia proviene de estudios en humanos y animales sobre los espermatozoides y los factores de fertilidad masculina, pero también hay estudios que muestran efectos adversos sobre la fertilidad y el aborto espontáneo en las mujeres.
 
Durante las últimas cuatro décadas, aproximadamente, ha habido una creciente preocupación por los efectos de las radiaciones electromagnéticas en los sistemas biológicos en general. Esto se debe a la introducción global de dispositivos electrónicos a un nivel masivo para comunicaciones y transmisión de datos, dispositivos inalámbricos personales, sistemas de vigilancia aérea, aplicaciones industriales, fines médicos/de diagnóstico y terapéuticos que ahora son nuevas fuentes de campos electromagnéticos (ELF-EMF) y radiación de microondas de radiofrecuencia (RFR). Esto ha agregado otra capa de contaminante (electrocontaminación) a una lista creciente de contaminantes ambientales en el aire, el agua, el suelo y la contaminación acústica que pueden afectar negativamente a la salud humana.
 
Existen muchas fuentes de campos electromagnéticos en nuestro entorno y esta radiación no ionizante interactúa con el cuerpo humano. Se ha informado de que el uso de aparatos electrónicos domésticos y teléfonos móviles disminuye el potencial de fertilidad en los hombres al disminuir el recuento, la motilidad y la viabilidad de los espermatozoides, induciendo cambios patológicos en la morfología de los espermatozoides y los testículos, etc. (Erogul et al. 2006). De acuerdo con esto, varios autores (Agarwal et al. 2008, 2009; Kumar et al. 2010, 2011a; Pourlis 2009; Kesari et al. 2010, 2011, 2012) se centraron principalmente en los patrones de reproducción masculinos. Implica el desarrollo de células madre diploides indiferenciadas a células madre haploides altamente diferenciadas. La espermatogénesis es un proceso complejo y está influenciado por muchos genes y hormonas. Tiene lugar en el testículo, que puede estar expuesto a varias frecuencias de microondas que se utilizan actualmente (Behari y Kesari 2006). Entre los diversos factores de infertilidad, el estrés oxidativo se ha convertido en el principal foco de interés como causa potencial de infertilidad masculina (Agarwal y Said 2003; Aitken y Roman, 2008; Kumar et al.,
2010, 2011a). La infertilidad masculina se asocia comúnmente con altas tasas de daño del ADN (ácido desoxirribonucleico) en los espermatozoides y dicho daño se correlaciona con una amplia gama de resultados clínicos adversos. Varios estudios, especialmente en campos magnéticos de frecuencia industrial de 50/60 Hz, han encontrado una asociación entre la exposición y la salud humana, con énfasis en una variedad de condiciones clínicas que incluyen leucemia infantil, tumores cerebrales, genotoxicidad y enfermedades neurodegenerativas, infertilidad, defectos de nacimiento, mayor riesgo de aborto espontáneo, morbilidad infantil y mutaciones de novo (Hardell y Sage 2008; Gharagozloo y Aitken 2011; Garcia et al. 2008; Huss et al. 2008; O'Carroll y Henshaw 2008; Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC) Monografías de la Evaluación de Riesgos Carcinógenos para Humanos 2002; Informe de los Servicios del Departamento de Salud de California (CHDS) 2002). Por lo tanto, el daño del ADN del esperma se considera un factor de riesgo potencial para el desarrollo de embriones humanos normales que conduce a un desarrollo embrionario deficiente.
 
II. LA BIOFÍSICA DE LOS CAMPOS DE FRECUENCIAS EXTREMADAMENTE BAJAS
Cuando un cuerpo con conductividad finita (cuerpo biológico) es interceptado por un campo electromagnético, se inducen campos eléctricos y corrientes eléctricas circulantes que, a su vez, compiten con la corriente y los voltajes endógenos, alterando así el equilibrio fisiológico normal. La profundidad de penetración dentro del cuerpo depende de su frecuencia y de las propiedades eléctricas de la parte expuesta del cuerpo. Si la densidad de corriente supera un cierto valor umbral, es posible la excitación de músculos y nervios debido a la despolarización de la membrana. El modo de interacción de la radiación no ionizante con los sistemas biológicos se puede dividir en dos partes: frecuencia extremadamente baja y radiofrecuencia/microondas.
Siempre que un campo eléctrico interactúa con un cuerpo biológico, el campo incidente se distorsionará, de modo que el campo externo será casi perpendicular a la superficie límite. A 60 Hz
E interna / E externa ≈ 4(10 -8 ). (1)
Por lo tanto, un campo externo de 60 Hz de 100 kV/m producirá un campo E interno promedio del orden de 4 mV/m.
En lo que respecta a los componentes magnéticos de los campos de frecuencia extremadamente baja, la permeabilidad magnética  de la mayoría de los materiales biológicos es prácticamente igual a la del espacio libre.
(4  .10 -7 ) H/m. Esto significa que el campo H ELF 'dentro' será prácticamente igual al campo H 'fuera'. Las únicas excepciones podrían ser aquellos materiales biológicos que tienen partículas magnéticas en su interior. Un campo magnético variable en el tiempo (también campo eléctrico) también puede inducir corrientes eléctricas en objetos conductores estacionarios. Por lo tanto, todos los modos de interacción de los campos E variables en el tiempo con la materia viva pueden ser activados por un campo magnético variable en el tiempo (no por uno estático). Según la ley de inducción electromagnética de Faraday, el flujo magnético variable en el tiempo inducirá campos E con las consiguientes diferencias de potencial eléctrico y corrientes de "remolino" a través de las rutas conductoras disponibles. Las fuentes que generan campos eléctricos y magnéticos de baja frecuencia tienen más probabilidades de producir campos E internos fisiológicamente significativos a través del mecanismo de inducción magnética. Si una persona erguida es el objetivo de un campo eléctrico vertical, se "mejorará" considerablemente en la parte superior de la cabeza y el hombro de la persona, y se podría predecir, por lo tanto, que el campo en el tejido también se mejoraría por encima del de una rebanada plana expuesta al mismo campo (Deon, 1982). En un campo eléctrico de 60 Hz de 1kV/m en el aire, las densidades de corriente (Am/m 2 ) en el cuello, la cintura y el tobillo resultan ser 0,591x10 -3, 0,427 x -3 y 3,35x10 -3 respectivamente (Polk 1986).
 
 
III. LA BIOFÍSICA DE LOS CAMPOS DE RADIOFRECUENCIA Y MICROONDAS
 
Los cuerpos biológicos no son homogéneos, tienen propiedades dieléctricas específicas de los tejidos y una forma compleja, lo que dificulta el cálculo del campo inducido. Los campos inducidos en el interior del cuerpo actúan de forma diferente en función de la frecuencia y, más concretamente, de (L/λ), (donde L es la longitud del cuerpo biológico y λ la longitud de onda del campo incidente) sobre los siguientes parámetros, aunque no se limitan a ellos:
(i) La ubicación del campo con respecto al entorno, por ejemplo, si hay objetos metálicos alrededor, si la persona está conectada a tierra o no.
(ii) Polarización de la onda incidente con respecto a la orientación del cuerpo humano.
(iii) Tamaño del cuerpo humano (L) con respecto a la longitud de onda (λ) de las radiaciones incidentes (L/λ).
(iv) La parte del cuerpo humano.
(v) Las propiedades eléctricas del tejido en cuestión.
 
En la propagación en el espacio libre del campo electromagnético, la densidad de potencia viene dada por
 
Densidad de potencia = E 2 /1200 Π mW/cm 2 (1) 
Donde, E es la intensidad del campo eléctrico.
Las frecuencias en la región de radiofrecuencia-microondas penetran de alguna manera dentro del cuerpo biológico interactuando con los tejidos internos.
 
A partir de consideraciones biofísicas simples, se deduce que cada cuerpo tiene una frecuencia de resonancia característica que depende de la longitud del eje longitudinal. En consecuencia, para el mismo nivel de exposición incidente, el valor promedio de potencia absorbida depende de la longitud del cuerpo, y el grado de desacoplamiento reduce el valor promedio de SAR en más de un orden de magnitud. Es indicativo de que la energía de RF absorbida puede convertirse en otra forma de energía y puede causar interferencias en el funcionamiento de los sistemas biológicos. Una parte significativa de esta energía se convierte en calor (absorción). Los efectos biológicos dependen de la frecuencia. Muy por debajo de los 100 KHz, los campos inducidos pueden incluso estimular el tejido nervioso.
 
 
IV. EFECTOS SOBRE LA FERTILIDAD Y LA REPRODUCCIÓN: EXPOSICIÓN A CAMPOS ELF-EMF
 
Dado que el cuerpo biológico es diamagnético, es transparente al campo magnético estático. Por lo tanto, puede interactuar con la actividad motriz de los materiales paramagnéticos. Amara et al (2006) han demostrado que las ratas macho adultas expuestas a dichos campos (128 mT, 1 h/día durante 30 días) muestran una disminución de los niveles de testosterona y una oxidación inducida del ADN. La exposición subcrónica no alteró la espermatogénesis en los testículos de ratas. En un estudio similar, Hong et al (2005) también concluyeron que los campos electromagnéticos de 50 Hz (0,2 mT o 6,4 mT, expuestos durante un período de 4 semanas) pueden tener el potencial de inducir la rotura de la cadena de ADN en las células testiculares y la condensación de la cromatina de los espermatozoides en ratones. Al-Akhras et al (2006) también trataron ratas macho adultas a un campo magnético sinusoidal de 50 Hz (25  T o 250 mg) durante 18 semanas consecutivas. No se observaron efectos significativos en el peso corporal absoluto ni en el peso de los testículos de las ratas expuestas. Sin embargo, el peso de las vesículas seminales y de las glándulas prepuciales se redujo significativamente en las ratas macho expuestas, junto con una reducción significativa en el recuento de espermatozoides de las ratas expuestas. No se observó ningún efecto significativo en los niveles séricos de la hormona folículo estimulante masculina (FSH) durante las 18 semanas de exposición. Por otro lado, se observó un aumento significativo en los niveles séricos de la hormona luteinizante masculina (LH) después de 18 semanas de exposición (p<0,005), mientras que los niveles de testosterona disminuyeron significativamente después de 18 semanas de exposición. Estos resultados sugieren que la exposición prolongada a ELF podría tener efectos adversos sobre la fertilidad y la reproducción de los mamíferos.
Chung et al (2005) han presentado diferentes resultados en los que los animales expuestos en el útero y posteriormente en el período neonatal a un campo electromagnético de 60 Hz (intensidad de campo 500  T o 5000 mG) desde el día 6 de gestación hasta el día 21 de lactancia no produjeron ninguna alteración detectable en la espermatogénesis y la fertilidad de las crías.
Akdag et al (2006) examinaron los efectos de los campos magnéticos ELF (1,35 mT) en el recuento de espermatozoides, la concentración de malondialdehído, la histología de órganos como: testículos, cerebro, hígado y tejidos renales, la inmunorreactividad de p53 de la médula ósea y las concentraciones séricas de Cu 2+ .
Zn 2+ ,Mn 2+ y Fe 3+ en ratas. Estos autores no encontraron ninguna alteración estadísticamente significativa excepto en las concentraciones de Mn 2+ (p<0,001).
Drozdov et al (2008) estudiaron la influencia de los ultrasonidos (frecuencias de 2,4 y 8 MHz) y del campo magnético constante (7 T) en gametos, cigotos y embriones del erizo de mar. La exposición al campo magnético interrumpe el proceso de fusión de gametos, pero no influye en los gametos, embriones o desarrollo embrionario. La naturaleza de estos dos estímulos es de diferente tipo. Los ultrasonidos pueden calentar el agua si son de suficiente potencia, mediante el aumento de la temperatura del agua y la temperatura de cavitación, lo que también puede romper la estructura celular. El efecto del campo magnético está relacionado con la respuesta del citoesqueleto cortical, que consiste en haces de microfilamentos de actina. La reorganización del citoesqueleto cortical ocurre durante los primeros 20 minutos después del contacto del espermatozoide con el óvulo.
Kim et al (2009) examinaron el efecto de una exposición continua de 16 semanas a un campo magnético ELF (MF) de 14 o 200  T (140 o 2000 mG) sobre la apoptosis de células germinales testiculares en ratones. No informaron efectos adversos significativos del MF sobre el peso corporal y los niveles de testosterona en ratones. En la tinción TUNEL (marcaje de extremos de desoxi-UTP mediado por desoxinucleotidil transferasa terminal in situ), las células germinales muestran una tasa apoptótica significativamente mayor en los ratones expuestos que en los controles simulados (P < 0,001). Las células positivas para TUNEL fueron principalmente espermatogonias. En un estudio con microscopio electrónico, las espermatogonias en degeneración mostraron una condensación de la cromatina nuclear similar a la apoptosis. Estos resultados indican que la apoptosis puede inducirse en células espermatogénicas en ratones mediante la exposición continua a 60 Hz de 14 MF  T (140 mG).
Roychoudhury et al (2009) examinaron los efectos de un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja de 50 Hz sobre la motilidad de los espermatozoides de conejo in vitro. Estos autores también estudiaron los efectos después de la inseminación. Muestras de semen agrupadas y un control fueron expuestas a un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja de 50 Hz. La diferencia de los grupos de prueba G1 y G2 con el grupo de control CG (75,56%) para la motilidad de los espermatozoides fue significativa (P<0,01). Las diferencias fueron significativas (P<0,01) para la velocidad curvilínea (VCL) entre el grupo de prueba G3 (122,38 µ/s). Se inseminaron hembras adultas (9-12 meses) simuladas hormonalmente (n=140) con muestras de semen de
G1, G2, G3 y G4 (0,88 x 10 9 espermatozoides / 0,5 ml de porción de inseminación promedio) inmediatamente después de la exposición a campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y se calcularon las tasas de fertilización (kindling). Para G2 fue del 54,28 %. Los datos indican que los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) de 50 Hz indujeron alteraciones en la motilidad de los espermatozoides y la tasa de kindling en conejos, lo que influyó en la fertilidad.
Cao et al (2009) también informaron que los campos magnéticos a 1000 Hz o 2000 Hz pueden dañar el testículo al inducir lesiones en los túbulos seminíferos y las células de Leydig, engrosando la membrana basal, alteración, exfoliación, apoptosis masiva y necrosis de las células espermatogénicas en el lumen, el epidídimo y, en consecuencia, dar lugar a la ausencia de espermatozoides.
Bernabo et al (2010) evaluaron el efecto de la exposición aguda (1 h) de espermatozoides de verraco a un campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) (50 Hz, MF 0-2 mT) sobre el resultado de fertilidad temprana. Examinaron la integridad morfofuncional de los espermatozoides capacitados in vitro e informaron que in vitro ELF-EMF >0,5 mT indujo un daño progresivo al acrosoma, comprometiendo así la capacidad de los espermatozoides para experimentar una reacción acrosómica después de la estimulación de la zona pelúcida y reduciendo el resultado de la fertilización in vitro. Estos efectos se hicieron evidentes a 0,75 mT y alcanzaron la meseta a 1 mT. En condiciones in vivo, la intensidad de ELF-EMF de 1 mT pudo comprometer la función del esperma, reduciendo significativamente la tasa de fertilización. Además, la exposición del campo de oviductos  0,75 mT en ausencia de espermatozoides pudo afectar negativamente el desarrollo temprano del embrión. De hecho, se descubrió que causaba una desaceleración en la división del embrión. Es evidente que, a las intensidades mencionadas, los campos tienen un efecto negativo en el resultado de fertilidad temprana en un modelo animal predictivo.
Anteriormente, estos autores (Bernabo et al 2007) informaron que MF-ELF influye negativamente al afectar dramáticamente la morfología y la función de los espermatozoides.
La barrera hemato-testicular es sensible a la estimulación ambiental, que puede afectar su permeabilidad y luego resultar en la generación de anticuerpos antiespermáticos (AsAb), que es un paso clave en la fertilidad inmunológica masculina. Wang et al (2010) informaron los resultados de ratones machos expuestos a pulsos electromagnéticos (EMP) midiendo la expresión de la unión estrecha de proteínas asociadas (ZO-1 y ocludina), microfilamentos de vimentina, y ratones expuestos simuladamente o expuestos a EMP a dos intensidades diferentes (200 kV/m y 400 kV/m) durante 200 pulsos. Los testículos se recolectaron en diferentes puntos después de la exposición a EMP. En este estudio se utilizaron histoquímica de inmunofluorescencia, transferencia Western, microscopía confocal láser y RT-PCR. En comparación con el grupo simulado, la expresión de ZO-1 y TGF-beta3 disminuyó significativamente acompañada de microfilamentos de vimentina teñidos de manera desigual y mayores niveles séricos de AsAb en ratones expuestos a EMP. Estos resultados son indicativos de una posible lesión BTB e infertilidad inmunológica en ratones machos expuestos a cierta intensidad de EMP.
Lorio et al (2011) estudiaron la relación funcional entre el metabolismo energético y la mejora de la motilidad de los espermatozoides humanos inducida por campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF). La exposición de los espermatozoides a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) resultó en un aumento progresivo y significativo del potencial de membrana mitocondrial y de los niveles de ATP, ADP y NAD(+) asociados con los parámetros cinéticos de los espermatozoides. Sin embargo, no se detectaron efectos significativos en otros parámetros como
Relación ATP/ADP y cambio de energía. Cuando se aplicó cianuro de carbamoilo m-clorofenilhidrazona (CICCP) para inhibir la fosforilación oxidativa en las mitocondrias, los valores de los parámetros energéticos y la motilidad en los espermatozoides incubados en presencia de glucosa y expuestos a ELF-EMF no cambiaron, lo que indica que la glicólisis no estuvo involucrada en la mediación del efecto estimulador de ELF-EMF sobre la motilidad. Por el contrario, cuando se proporcionó piruvato y lactato en lugar de glucosa, el estado energético y la motilidad aumentaron significativamente en los espermatozoides tratados con ELF-EMF. En estas condiciones de cultivo, la inhibición del metabolismo glucolítico por 2-desoxi-D-glucosa (DOG) nuevamente resultó en valores aumentados de energía y parámetros cinemáticos, lo que indica que la gluconeogénesis no estuvo involucrada en la producción de glucosa para su uso en la glicólisis. Estos autores concluyeron que el papel clave en la mediación de los efectos estimuladores ejercidos por los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) sobre la motilidad de los espermatozoides humanos lo desempeña la fosforilación oxidativa mitocondrial en lugar de la glucólisis. Anteriormente, estos autores (Lorio et al. 2007) informaron que la exposición a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) puede mejorar la motilidad de los espermatozoides y que este efecto depende de las características del campo. Los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) con 50 Hz y forma de onda cuadrada (amplitud 5 mT), mientras que una onda sinusoidal de la misma amplitud (también de 2,5 mT) y la misma frecuencia no tuvieron tal efecto. Además, una exposición de tres horas en el primer caso tuvo un efecto sobre la motilidad de los espermatozoides que persistió durante 21 horas.
Se examinaron personas conectadas a redes de área local de forma inalámbrica (Wi-Fi) en busca de espermatozoides humanos. Estos autores (Avendano et al 2012) seleccionaron espermatozoides de 29 donantes sanos por su capacidad para nadar. Este estudio, que utilizó una computadora portátil como fuente, aportó tanto ELF-EMF como RFR a las condiciones de exposición. Cada suspensión de espermatozoides se dividió en dos alícuotas. Una alícuota de espermatozoides (experimental) de cada paciente se expuso a una computadora portátil conectada a Internet por Wi-Fi durante 4 horas, mientras que la segunda alícuota (no expuesta) se utilizó como control y se incubó en condiciones idénticas sin estar expuesta a la computadora portátil. Estos autores evaluaron la motilidad, la viabilidad y el ADN de los espermatozoides. Estos autores informaron que los normozoospérmicos expuestos ex vivo durante 4 horas a una computadora portátil conectada a Internet de forma inalámbrica mostraron una disminución significativa en la motilidad progresiva de los espermatozoides y un aumento en la fragmentación del ADN. El nivel de espermatozoides muertos no mostró diferencias significativas entre los dos grupos. Concluyeron que el efecto (que no es térmico) disminuyó la motilidad e indujo la fragmentación del ADN. Por lo tanto, se especula que mantener una computadora portátil conectada de forma inalámbrica a Internet en el regazo cerca de los testículos puede resultar en una disminución de la fertilidad masculina.
  
Sage et al (2007) informaron que el uso personal y ocupacional de asistentes digitales personales (PDA o unidades inalámbricas de palma) produce ráfagas de alta intensidad de exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja en personas que llevan un PDA cerca del cuerpo (es decir, en un bolsillo o en un cinturón); o sostenido en la cabeza.
para conversaciones por teléfono móvil. Se registraron emisiones ELF-EMF de 10  T (100 mG) en PDA durante el uso normal en la oficina durante un período de prueba de 24 horas. Los resultados de las mediciones ELF-EMF muestran que las funciones de transmisión y recepción de correo electrónico producen picos ELF-EMF rápidos y de corta duración en el rango de 2-10  T (20 a 100 mG), cada uno de los cuales dura desde varios segundos hasta más de un minuto, según el tamaño de la descarga. Al encender las PDA se produjeron pulsos ELFEMF continuamente elevados de más de 90  T en dos unidades. Por lo tanto, el usuario que usa la PDA puede estar recibiendo pulsos ELF-EMF de alta intensidad durante el día y la noche.
 
Avendano et al (2012) investigaron el efecto de las computadoras portátiles conectadas a Internet a través de Wi-Fi sobre la motilidad de los espermatozoides humanos. Las muestras de esperma de donantes, en su mayoría normozoospérmicos, expuestas ex vivo durante 4 horas de conexión mostraron una disminución significativa en la motilidad progresiva de los espermatozoides y un aumento en la fragmentación del ADN de los espermatozoides debido al efecto no térmico, lo que muestra riesgos potenciales para la fertilidad masculina.
Bellieni et al (2012) han investigado un tema mucho más amplio de reproducción relacionado con el crecimiento fetal y el efecto de las emisiones de las computadoras portátiles (LTC). Estas exposiciones inalámbricas y a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) pueden tener efectos adversos en la descendencia. Midieron el campo magnético en el rango de 1 Hz a 400 kHz emitido por las LTC. Estos campos tienen la ventaja de que al ser casi estáticos pueden penetrar dentro del cuerpo y, por lo tanto, inducir voltaje e inducir corrientes. Los autores informaron que el campo magnético en frecuencias dominantes oscilaba entre 1,8 y 6  T (18 a 60 mG), mientras que el de la fuente de alimentación oscila entre 0,7 y 29,5  T (7 a 295 mG). Encontraron que la fuente de alimentación produce una fuerte corriente eléctrica intracorporal en el feto y en la madre, superior a la restricción básica recomendada por la ICNIRP (1998) para prevenir efectos adversos para la salud. Se informa que las emisiones de campo de las terminales de video son bajas.
(0,1  T o 1 mG) y es necesario investigar el efecto de exposiciones más altas (Bellieni et al 2012)
Sun et al. (2005) investigaron los efectos de la radiación electromagnética emitida por las computadoras sobre la calidad del esperma humano y no encontraron ningún efecto adverso.
La observación de que las mujeres que utilizan terminales de visualización de vídeo sufren abortos ha llevado al inicio del diagnóstico de los posibles efectos adversos de los campos eléctricos y magnéticos.
Los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja pueden producir mayores daños a los sistemas corporales por varias razones. Una de ellas es que estas frecuencias son cercanas a las del rango fisiológico y, por lo tanto, cualquier superposición de ellas puede perturbar los procesos biológicos en curso. Cuando están en estrecho contacto con el cuerpo, la generación de corrientes parásitas y el calentamiento que las acompaña son parámetros adicionales. Diferenciar sus respectivas contribuciones al sistema biológico es una exigencia imposible.
Los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja inducidos por las mantas eléctricas (E) generan corrientes de Foucault en el cuerpo. La exposición a campos magnéticos de 60 Hz genera alrededor de 3-4 mG para camas de agua (W) y alrededor de 15 mG para E (mantas eléctricas), según informaron (Wertheimer y Leeper 1986). Han estimado que los campos eléctricos son de la magnitud de 100 V/m. Tanto E como W tienen el potencial de proporcionar un calentamiento corporal excesivo, lo que puede tener un efecto adverso en los espermatozoides (Van Demark y Free 1970), lo que lleva a un efecto adverso en el proceso de embriogénesis (Edwards et al 1974, Lacy et al 1981). Esta alta temperatura también podría ser teratogénica en humanos (Miller et al 1978, Fraser y Skelton 1978). Es obvio que tanto el calor como los campos electromagnéticos producidos por la calefacción eléctrica o de la cama podrían afectar al feto. Estos autores concluyeron que el uso de E o W tiene un efecto directo en el desarrollo fetal. Se sostiene que la exposición al calor o a los campos electromagnéticos es estacional. Se ha demostrado que tanto la gestación prolongada como la pérdida fetal están asociadas con la temperatura elevada utilizada por la madre, pero no con la utilizada por el padre. Los investigadores anteriores también han señalado que la exposición a campos electromagnéticos puede causar un desarrollo fetal anormal (Delgado et al 1982). Marx (1981) señaló que la distribución de la corriente y del campo en los embriones, responsables del desarrollo fetal normal, se ven alteradas debido a la presencia de campos impuestos externamente.
Li et al (1995) estudiaron el efecto de la exposición prenatal a campos electromagnéticos sobre el riesgo de anomalías congénitas del tracto urinario (CUTA) entre mujeres con antecedentes de subfertilidad, así como en la población general. Estos autores no encontraron una relación consistente entre el riesgo de
CUTAs y exposición prenatal a campos electromagnéticos de E, W y terminales de visualización de video entre todos los casos de controles. El riesgo pareció aumentar con el aumento de la duración del uso y fue mayor entre las mujeres que usaron Es durante el primer trimestre. Los casos de CUTA expuestos a Es prenatalmente parecieron tener más probabilidades de tener anomalías del uréter y la vejiga que los casos no expuestos. Sin embargo, existe una ausencia de asociación con el riesgo de camas de agua calentadas eléctricamente y terminales de visualización de video y exige más investigaciones. Además, señalaron que solo las mujeres con antecedentes de subfertilidad estaban sujetas a dicha exposición, ya que la asociación positiva entre el uso potencial de E y el riesgo de CUTAs se observó en este grupo. Concluyeron que de los tres terminales E, W y de video, E tiene la capacidad máxima, teniendo en cuenta la proximidad con todas las partes del cuerpo y la duración de la exposición. Las mujeres con antecedentes de subfertilidad son más propensas a un resultado adverso del embarazo.
Juutilainen et al (1993) llevaron a cabo un estudio de casos y controles, aunque en un número pequeño de mujeres. Midieron el campo magnético en la puerta de entrada y observaron un aumento de cinco veces en el aborto espontáneo preclínico. Lee et al (2001) llevaron a cabo un estudio de casos y controles anidado en un estudio de aborto espontáneo. Definieron los casos como mujeres que tuvieron un aborto espontáneo clínico antes de las 20 semanas de gestación y los controles como mujeres que tuvieron un nacimiento vivo. Observaron un gradiente en el riesgo de aborto espontáneo a medida que el número de parámetros ambientales aumentaba por encima del percentil 50. Sus hallazgos no son consistentes con los resultados de estudios mecanísticos y de mamíferos (Portiere y Wolfe 1987), mientras que algunos resultados de laboratorio respaldan alteraciones en el desarrollo de embriones de pollo expuestos a EMF (Farrell et al 1997). Si bien se han generado numerosos datos, pero no son concluyentes y la posibilidad de más financiación parece remota.
En resumen, la posibilidad de un aborto inmediato no ha encontrado el apoyo de los investigadores. Sin embargo, es posible que exista un vínculo débil. Es posible que un aumento de temperatura cause efectos adversos en los espermatozoides y, sin duda, se recomienda evitarlo, sobre todo en el caso de las mujeres embarazadas. Otro punto de interés sería ver si los efectos adversos son reversibles.
Sin duda, la zona exige más investigaciones.
Un resumen de estos datos se presenta en la Tabla 1 (Estudios sobre los efectos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) en la fertilidad y la reproducción).
 
 
 
 
Tabla 1: Tabla que muestra el efecto general de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja sobre la reproducción y la fertilidad
	Organismo utilizado 
	Modo 	de
exposición 
	Parámetros estudiados 
	Conclusión 
	Referencia
	

	esperma humano
	Portátil conectado a Internet por Wi-Fi durante 4 horas 
	La motilidad del esperma y el ADN
fragmentación 
	Disminución de la motilidad y aumento de la fragmentación del ADN. 
	Avendaño et al., 2012
	y

	esperma humano
	ELF-CEM
	Esperma
cinemática
 
	Aumento 	de
potencial de membrana mitocondrial
	Lorio 	y
2011
 
	Alabama

	Ratones
 
	4 horas, 2 m a 3 mT
Campo electromagnético 	con
Polígono aviculare
	Motilidad de los espermatozoides y
morfología
 
	La motilidad se ve afectada. En el caso de P. aviculare , la calidad del esperma es menor.
aumentó
 
	Milán 	y
2011
 
 
	Alabama.

	Espermatozoides de verraco
 
	Agudo (1h) 50
Hz ELF
 
	Embrión temprano	
desarrollo
 
 
	Reducción 	en
tasa de fertilización,
Afecta 	al embrión
desarrollo
	Bernabo y otros.
2010.
 

	Ratones NMRI 
(Medicina Naval
Investigación
Instituto)
	50 Hz, 0,5 mT EMF 4 h durante 2
semanas
 
	Fertilidad y altura de
células epiteliales
 
	Disminución de blastocitos y aumento de la altura.
de células epiteliales
 
	Rajaei 	y
al.2010
 

	Espermatozoides de conejo
	50 Hz ELF
 
	Motilidad de los espermatozoides
	Cambio en la motilidad y tasa de encendido
	Roychoudhury y otros, 2009

	Ratones ICR
 
	rayos x,
1000 	Hz y
2000 Hz
	Motilidad de los espermatozoides
 
 
	Afecta la función testicular
 
 
	Cao y otros, 2009
 
 

	Ratones BALB/c
 
	ELF 60 Hz, 0,1 o 0,5 mT 14 o 200 mT
	Apoptosis
 
	Apoptosis inducida
 
	Kim y otros, 2009
 

	Ratones Balb C
 
	 
Electromagnético
pulso (EMP)
 
	Asociado a unión estrecha
proteínas,transfo
Factor de crecimiento firme beta y nivel de AsAb en
suero
	Disminución 	en
expresión de proteína
 
	Wang 	y otros
2010
 


 
 
 
Tabla 1 continuación…
	espermatozoides humanos
 
	ELF-EMF 5 mT 	y frecuencia de 50 Hz. 
	Movilidad del esperma
	La forma de onda cuadrada de una amplitud de 5 mT y una frecuencia de 50 Hz aumenta la motilidad de los espermatozoides. No hay cambios en una onda sinusoidal de 5 mT (50 Hz) y una onda cuadrada de 2,5 mT (50
Hz
	Lorio y otros 2007

	Sprague-	​
Rata Dawley
 
 
	ELF 2 horas durante 2 meses
 
	Recuento de espermatozoides, histología, inmunorreactividad p53 de la médula ósea
	Ningún efecto adverso.
Aumento de Mn2+.
 
	Akdag y otros 2006

	Rata
 
	Campo magnético estático (SMF) y cadmio 
	Actividad de las enzimas antioxidantes
	El SMF con Cd altera la respuesta antioxidante
	Amara y otros 2006

	Ratones
 
	50 Hz .02,3.2o 6.4 mT durante 2 semanas o
4 semanas
 
	Histología testicular, cantidad de peso y movilidad de los espermatozoides
 
	Disminución del peso testicular, disminución de la motilidad de los espermatozoides.
tasa de deformidad en
esperma
 
	Hong y otros 2003
 

	Embarazada
mujer
 
	casos 	y controles (campo magnético)
	Aborto espontáneo
 
	Aborto espontáneo 	antes
20 	semanas de
gestación
	Lee y otros 2001
 

	Esperma
	12,5, 25, 50 y
Rayos X de 100 cGy
	Daño del ADN
	Aumento 	del ADN
migración
	Singh 	y
Esteban 1998

	Embarazada
mujer
 
	Manta eléctrica, 	cama de agua eléctrica calentada y terminal de visualización de video.
	Congénito
anomalía del tracto urinario (CUT)	
A)
	Mayor 	riesgo de
CUTA
 
	Li y otros 1995
 

	Humano
 
	Campo electromagnético de frecuencia extremadamente baja (60 Hz)
	Tasa de abortos,
Desarrollo fetal
	Aborto en exceso
 
	Wertheimer y
Leeper (1986)
 


V. EFECTOS REPORTADOS SOBRE LA FERTILIDAD Y LA REPRODUCCIÓN POR RADIO
FRECUENCIA Y EXPOSICIÓN A MICROONDAS
 
Nakamura et al. (2000) encontraron que la exposición a microondas de onda continua (CW) de 2,45 GHz a una densidad de potencia de 2 mW/cm2 durante 90 min disminuyó el flujo sanguíneo uteroplacentario, aumentó la progesterona y PGF 2  en ratas preñadas. Dasdag et al. (2003) informaron la disminución del diámetro del túbulo seminífero en testículos de ratas macho después de la exposición. Utilizaron GSM (módulo de señal global) de 890-915 MHz disponible comercialmente con 0,141 W/kg de SAR de cuerpo entero. Más recientemente, Aitken et al. (2005) encontraron daños significativos al genoma mitocondrial y nuclear en espermatozoides epididimarios de ratones, cuando se expusieron a RF EMW de 900 MHz, 12 horas al día durante 7 días. Varios autores (Fejes et al. 2005; Ji-Geng et al. 2007; Kesari y Behari, 2008) también han observado que llevar los teléfonos móviles cerca de los órganos reproductivos durante mucho tiempo puede tener efectos negativos sobre la motilidad de los espermatozoides y la fertilidad masculina.  
 
Aitken et al (2005) expusieron ratones a una radiación electromagnética de radiofrecuencia de 900 MHz a una SAR de 90 mW/kg dentro de una guía de ondas durante 7 días (12 h/día). Después de la exposición, se evaluó el daño del ADN en los espermatozoides del epidídimo caudal. Estos autores no informaron ninguna evidencia macroscópica de rotura de ADN de cadena simple o doble en los espermatozoides tomados de animales tratados. Sin embargo, un análisis de la integridad del ADN reveló un daño significativo tanto en el genoma mitocondrial (P<0,05) como en el locus nuclear de beta-globina (P<0,01). Este estudio sugiere que, si bien la RF EMR no tiene un impacto dramático en el desarrollo de las células germinales masculinas, se observa un efecto genotóxico significativo en los espermatozoides del epidídimo.
Kilgalton y Simmons (2005) informan que el uso prolongado de teléfonos celulares reduce la calidad del semen y tiene efectos negativos en las características de motilidad de los espermatozoides (Fejes et al, 2005). Se ha demostrado que el daño al ADN de los espermatozoides no se repara debido a la estructura de la cromatina (Singh y Stephens 1998).
 
Yan et al (2007) estudiaron los efectos de las emisiones de los teléfonos celulares en la motilidad de los espermatozoides en ratas. Las ratas fueron expuestas a dos períodos de 3 horas de emisiones diarias de teléfonos celulares durante 18 semanas, luego se recogieron muestras de esperma para su evaluación. Estos autores concluyeron que el grupo de ratas expuestas exhibió una incidencia significativamente mayor de muerte de células espermáticas que las ratas del grupo de control. Además, se observó una aglomeración anormal de células espermáticas en las ratas expuestas a las emisiones de teléfonos celulares y no en las ratas del grupo de control. Un estudio realizado en Polonia (Wdowiak et al 2007) sobre la población que usaba teléfonos móviles (equipos GSM), distribuido en un período (1-2 años), indica que la calidad del esperma se reduce. Los autores informan una disminución en el porcentaje de células espermáticas con motilidad normal en el semen. La disminución de la motilidad se correlaciona con la frecuencia de uso de teléfonos móviles. Estos dos hallazgos parecen apoyarse mutuamente. Sin embargo, también hay informes que indican que no hay efectos (Panagopoulos y Margaritis 2008, 2009, 2010).
 
En general, la evidencia de varios laboratorios que han estudiado los efectos sobre la fertilidad y la reproducción durante los últimos diez años es lo suficientemente importante como para plantear preguntas sobre las posibles consecuencias para la salud pública de la exposición crónica y prolongada al uso de teléfonos móviles, y cuando se llevan en el cuerpo cerca de los órganos reproductivos. Al evaluar las implicaciones biológicas de las exposiciones a radiofrecuencias de los teléfonos móviles, no es posible realizar experimentos de campo. No se pueden obtener controles de exposición simulados. Por lo tanto, es imperativo recurrir a experimentos de laboratorio realizados en una variedad de situaciones (por ejemplo, animales a diferentes distancias del teléfono móvil y de la cabeza) y, al mismo tiempo, simular distancias y ángulos variables para la variación del teléfono móvil durante el uso real.
Gutschi et al (2011) estudiaron el esperma humano obtenido de 2110 pacientes que acudieron a clínicas entre 1993 y 2007. Se realizó un análisis de semen en todos los pacientes. Se recogieron testosterona libre sérica (T), hormona folículo estimulante (FSH), hormona luteinizante (LH) y prolactina (PRL) de todos los pacientes. Se recopiló información sobre el uso del teléfono móvil de cada paciente y los sujetos se dividieron en dos grupos según su uso del teléfono móvil. Grupo A: uso del teléfono móvil (n = 991), Grupo B: sin uso (n = 1119). Los pacientes con uso del teléfono móvil mostraron niveles significativamente más altos de T y más bajos de LH que los que no usaban un teléfono móvil. Sin embargo, no se observó ninguna diferencia significativa con respecto a los valores de FSH y PRL. Estos autores concluyeron que el uso del teléfono móvil tuvo un efecto negativo en la calidad del esperma en los hombres.
Kesari et al (2011) evaluaron la formación de radicales libres debido a la exposición al teléfono móvil (2 horas al día durante 35 días) y examinaron los patrones de fertilidad en ratas Wistar macho de 70 días de edad . La tasa de absorción específica del teléfono móvil fue de 0,9 W/kg. Un análisis de las enzimas antioxidantes glutatión peroxidasa (p<0,001) y superóxido dismutasa (p<0,007) mostró una disminución, mientras que se observó un aumento en la catalasa (p<0,005). El malondialdehído (p<0,003) mostró un aumento y la histona quinasa (p=0,006) mostró una disminución significativa en el grupo expuesto. En consecuencia, los micronúcleos también mostraron una disminución significativa (p<0,002). Se registró un cambio en el ciclo celular del esperma de G0-G1 ( p =0,42) y G2 / M (p=0,022). Estos autores concluyeron que los cambios se produjeron debido a la sobreproducción de ROS y al daño oxidativo, lo que conduce a la infertilidad.
Yan et al (2007) estudiaron los efectos de las emisiones de los teléfonos celulares en la motilidad de los espermatozoides en ratas. Las ratas fueron expuestas a dos períodos de 3 horas diarias de emisiones de teléfonos celulares durante 18 semanas. Después del período de exposición, se recogieron muestras de esperma para su evaluación. Los autores concluyeron que el grupo de ratas expuestas exhibió una incidencia significativamente mayor de muerte de células espermáticas que las ratas del grupo de control. Además, se observó una aglomeración anormal de células espermáticas en las ratas expuestas a emisiones de teléfonos celulares y no en las ratas del grupo de control.
Un problema relacionado es el efecto correspondiente sobre la infertilidad masculina.
 
Sommer et al (2009) realizaron un estudio muy exhaustivo en el que ratones machos y hembras estuvieron expuestos crónicamente (de por vida, 24 horas al día) a campos electromagnéticos de frecuencia de telefonía móvil a 1966 MHz (UMTS). Estudiaron sus patrones de desarrollo y fertilidad a lo largo de cuatro generaciones investigando funciones histológicas, fisiológicas, conductuales y reproductivas. Probaron la SAR desde el momento del apareamiento a 0 (simulación), 0,08, 0,4 y 1,3 W/kg. Las densidades de potencia se mantuvieron constantes para cada grupo (0, 1,35, 6,8 y 22 W/m2 ) , lo que dio como resultado SAR variables debido al diferente número de adultos y crías. Los resultados no muestran efectos nocivos de la exposición sobre la fertilidad y el desarrollo de los animales. El número y el desarrollo de las crías no se vieron afectados por la exposición. Estos autores concluyeron que no se produjeron efectos nocivos con la exposición a largo plazo de ratones a la radiación de frecuencia de telefonía móvil UMTS durante varias generaciones. DeIuliis et al (2009) utilizaron espermatozoides humanos purificados para exponerlos a radiación electromagnética a 1,8 GHz con tasas de absorción específicas que variaban de 0,4 a 2,75 W/kg. Estos investigadores informaron que la motilidad y la vitalidad se redujeron significativamente después de la exposición a RFR, mientras que la generación mitocondrial de especies reactivas de oxígeno y la fragmentación del ADN aumentaron significativamente (P<0,001). También encontraron una relación altamente significativa entre SAR, el biomarcador de daño oxidativo del ADN 8-OH-dG y la fragmentación del ADN después de la exposición. Estos resultados tienen relación con la seguridad de las personas en edad reproductiva y el bienestar de su descendencia. Erogul et al (2006) también respaldan estos hallazgos al mostrar el efecto sobre la motilidad de los espermatozoides y que la exposición a largo plazo puede provocar cambios conductuales o estructurales en las células germinales masculinas. Estos pueden aparecer más tarde en la vida y necesitan investigación a más largo plazo.
Como continuación de lo anterior, Otitoloju et al (2010) expusieron ratones machos a radiaciones de radiofrecuencia a nivel de estación base de telefonía móvil (GSM). Se observaron anomalías en la cabeza del esperma en el 39% al 46% de los ratones expuestos, pero solo en el 2% de los controles (P<0,005). Las principales anomalías observadas fueron cabeza de esperma en forma de gancho, cabeza de alfiler y cabeza de esperma en forma de plátano. También se encontró que las anomalías eran dependientes de la dosis. Esto puede tener graves consecuencias para la descendencia.
Gul et al (2009) investigaron la toxicidad de las microondas (emitidas por teléfonos celulares) en los ovarios de ratas. En este estudio, se utilizaron 82 ratas hembras de 21 días de edad (43 en el grupo de estudio y 39 en el grupo de control). Las ratas preñadas estuvieron expuestas a teléfonos móviles que se mantuvieron debajo de las jaulas durante todo el período de gestación. Un teléfono móvil en posición de espera durante 11 horas y 45 minutos se encendió en posición de habla durante 15 minutos cada 12 horas y la batería se cargó continuamente. El día 21 después del parto, las crías de rata hembra fueron sacrificadas y se les extirparon los ovarios derechos. Se midieron los volúmenes de los ovarios y se contó el número de folículos en cada décima sección. Estos autores encontraron que el número de folículos en las crías expuestas a las microondas de los teléfonos móviles sugiere que la exposición intrauterina tiene efectos tóxicos en los ovarios.
Salama et al (2010) examinaron los efectos acumulativos de la exposición a la radiación electromagnética emitida por un teléfono móvil convencional (800 MHz, posición de espera, colocado frente al testículo) sobre la función y la estructura testicular. Los animales estuvieron expuestos 8 horas diarias durante un período de 12 semanas en una jaula especialmente diseñada. Se realizaron análisis de semen y pruebas de función espermática semanalmente. Otros parámetros examinados fueron secciones testiculares histológicas y testosterona total sérica. En comparación con otros dos grupos (control de estrés y ordinario), los animales expuestos mostraron una caída en la concentración de esperma en la semana 6, que se volvió significativa en la semana 8. La población de esperma móvil mostró similitud entre los tres grupos de estudio hasta la semana 10, cuando disminuyó significativamente, y luego en los grupos de teléfono y control de estrés, con una disminución más significativa en los animales expuestos (50,6% y 72,4%, respectivamente). El examen histológico mostró una disminución significativa del diámetro de los túbulos seminíferos en el grupo expuesto frente a los controles de estrés y ordinarios (191  m frente a 206 y 226  m, respectivamente). Los autores concluyeron que la radiofrecuencia pulsada emitida por un teléfono móvil convencional mantenido en posición de espera podría afectar la función y la estructura testicular en el conejo adulto.
Falzone et al (2011) evaluaron el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en las características de los espermatozoides para evaluar su potencial fertilizante. Expusieron espermatozoides humanos altamente móviles a 900 MHz durante una hora (SAR = 2,0 W/kg) y examinaron los efectos en varios momentos después de la exposición. La reacción del acrosoma se evaluó mediante citometría de flujo. No encontraron ningún efecto en la propensión de los espermatozoides a la reacción del acrosoma. Obtuvieron una reducción significativa en el área de la cabeza del espermatozoide (21,5 ± 4 % frente a 35,5 ± 11,4 %) cuando se comparó entre muestras expuestas y no expuestas. La unión de los espermatozoides a la zona se evaluó directamente después de la exposición. El número medio de espermatozoides unidos a la zona de la hemizona de prueba y los controles fue de 22,8 ± 12,4 y 31,8 ± 12,8 (p < 0,05) respectivamente. Concluyeron que, aunque la exposición a la radiación no afectó negativamente a la reacción del acrosoma, tuvo un efecto significativo en la morfometría del esperma. También observaron una disminución significativa de la unión de los espermatozoides a la hemizona. Estos datos apuntan hacia el potencial de fertilización de los espermatozoides. Estos estudios contradicen la idea de que el deterioro de la fertilidad no fue causado por la inducción de la apoptosis en los espermatozoides (Falzone et al 2010).
En un estudio realizado por Ribeiro et al (2007), mientras experimentaban con ratas Wistar macho, expusieron los testículos en la frecuencia y en el rango de intensidad (1835-1856 MHz, 0,04-1,4 mW/cm2 ) . Los autores informaron que el peso corporal total y el peso absoluto y relativo de los testículos y del epidídimo no cambiaron significativamente, ni tampoco lo hizo el recuento de espermatozoides del epidídimo. Se sabe que los espermatozoides humanos son vulnerables al estrés oxidativo debido a la abundante disponibilidad de sustratos para el ataque de radicales libres y la falta de espacio citoplasmático para
acomodar enzimas antioxidantes. La generación de ROS daña el ADN, además de reducir La primera se ha relacionado con una fertilidad deficiente, incidencia de abortos espontáneos y posible morbilidad en la descendencia, incluido el cáncer infantil.
 
Existen otros informes que muestran la falta de efectos sobre la función testicular en animales de experimentación en el rango no térmico. Concluyeron que las respuestas son idénticas a las producidas por la hipertermia causada por el mero calentamiento (Ribeiro et al 2007, Sommer et al 2009).
 
Comparación entre la radiación GSM no modulada (DTX) y modulada (señal de conversación)
En un experimento con insectos, Panagopoulos (2011) los dividió en dos grupos: a) el grupo expuesto (E) y b) el grupo de exposición simulada (control) (SE). Cada uno de los dos grupos estaba formado por diez moscas adultas hembras y diez machos recién emergidos. Los grupos de exposición simulada recibieron un tratamiento idéntico al de los expuestos, excepto que el teléfono móvil durante las “exposiciones” se apagó. La duración de la exposición fue de 6 minutos al día en una dosis que se extendió durante un período de 5 días.
En la primera parte de la exposición (1A) los insectos fueron expuestos a una radiación GSM 900 MHz no modulada (TDX-discontinuous transmission mode –señal) mientras que en la segunda parte (1B) fueron expuestos a una radiación GSM 900 MHz modulada (o señal de conversación GSM). En ambos casos, las exposiciones se realizaron con la antena del teléfono móvil en contacto con las paredes de los viales de vidrio que contenían los insectos.
La diferencia entre la radiación GSM modulada y la correspondiente no modulada es que la intensidad de la radiación modulada es aproximadamente diez veces mayor que la intensidad de la correspondiente no modulada del mismo teléfono móvil y, además, que la radiación modulada incluye más y mayores variaciones en su intensidad dentro del mismo intervalo de tiempo que la correspondiente no modulada (Panagopoulos y Margaritis 2008). El nivel de potencia de exposición para la señal modulada fue de 0,436 ± 0,060 mW/cm 2 y el valor medio correspondiente para la emisión no modulada fue de (0,041 ± 0,006) mW/cm 2 . Los valores medios ELF medidos de la intensidad del campo eléctrico de las señales GSM excluyendo los campos ambientales de 50 Hz fueron de 6,05 ± 1,02 V/m para la señal modulada y de 3,18 ± 1,10 V/m para la señal no modulada.
Los experimentos con la radiación GSM de 900 MHz no modulada (modo de transmisión sin habla) mostraron que esta radiación disminuyó la reproducción de los insectos en un promedio de 18,24%. En consecuencia, los experimentos con exposición a GSM modulada a 900 MHz (señal GSM de "habla") muestran que la radiación disminuye la reproducción en un promedio de 53,01%. Los resultados anteriores indican que la disminución de la población está relacionada con la intensidad de la radiación. Estos autores concluyeron que entre 900 MHz y 1800 MHz, la primera es más bioactiva debido a la diferencia en la intensidad de la radiación. Al realizar experimentos a varias distancias (0 a 100 cm) del teléfono móvil, Panagopoulos (2011) informó que la dependencia de la distancia no es lineal. A las distancias de 0 y 30 cm (intensidad 378  W/cm 2 y 10  W/cm 2 respectivamente ) ) muestran un máximo de disminución de la capacidad reproductiva (ventana de bioactividad máxima). Correspondientemente para GSM 1800 MHz a 0 y 20 cm (intensidad 252  W/cm 2 y 11  W/cm 2 respectivamente) la bioactividad es máxima (disminución de la reproducción, ventana de bioactividad máxima) es decir en la proximidad de la longitud de onda del espacio libre de la radiación correspondiente. Para distancias mayores de 20 cm (hasta 80 cm) el efecto disminuye rápidamente y se vuelve muy pequeño para distancias mayores de 40 cm, pero todavía es evidente para distancias de hasta 80 cm (intensidad hasta 1,1  W/ 2 ). Estos autores han señalado además que es la intensidad lo que es principalmente importante en lugar de la frecuencia o la distancia como tal.
Estas distancias (30 y 20 cm de GSM 900 MHz y GSM 1800 MHz corresponden a la
misma intensidad de RF (10  W/cm 2 ) y también a la misma intensidad de campo eléctrico de aproximadamente 0,6-0,7 V/m. La bioactividad máxima se atribuye a una distancia de 0 cm o aproximadamente en los dos nodos de la longitud de onda, después de lo cual el efecto disminuye. Estos autores no informaron ningún aumento de temperatura dentro de ninguno de los viales. Además, concluyeron que los componentes ELF de las señales de telefonía móvil digital que juegan un papel clave en su bioactividad, solos o en combinación con la señal portadora de RF . Esto también sugiere que las señales de baja frecuencia son más bioactivas que las de mayor frecuencia. En consecuencia, el campo eléctrico del orden de 10 -3 V/m puede alterar la función celular, quizás por la activación irregular de los canales iónicos electrosensibles en las membranas celulares. Concluimos que tanto la señal GSM en los campos de 900 MHz como de 1800 MHz parecen poseer suficiente intensidad para esto para distancias de hasta 50 cm desde la antena de un teléfono móvil (o aproximadamente 50 m desde una antena de estación base correspondiente). Por lo tanto, las restricciones que se imponen a los estándares de emisión se refieren a frecuencias de onda continua, pero no con respecto a un tipo pulsado, siendo este último importante para transmitir cualquier información inteligente. Además, las señales GSM reales no son constantes en frecuencia e intensidad. Esta distancia de 20-30 cm desde el teléfono móvil corresponde a una distancia de 20 a 30 m desde una antena de estación base. Panagopoulos et al (2010) demostraron que la bioactividad de la radiación GSM con respecto a la exposición a corto plazo es evidente para intensidades de radiación de hasta 1  W/cm 2 . Este valor de intensidad de radiación se encuentra a aproximadamente 1 m de distancia de un teléfono celular o aproximadamente 100 m de distancia de una antena de estación base correspondiente. Esta intensidad de radiación es 450 veces y 900 veces menor que los límites de ICNIRP para 900 y 1800 MHz respectivamente (ICNIRP, 1998). Panagopoulos (2011) ha estimado que las personas pueden estar expuestas a este nivel de radiación a largas distancias, por lo que se podría añadir un factor de seguridad de diez, lo que reduciría la cifra anterior a 0,1  W/cm 2 , lo que sugiere un límite para la exposición pública. Estos resultados respaldan los hallazgos de que la radiación GSM provocó un aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefálica en las células nerviosas de las ratas y el efecto más fuerte se produjo por los valores SAR que corresponden a la intensidad de radiación más débil.
(Eberhardt et al. 2008). El concepto de ventana fue descrito anteriormente por Bawin et al (1978), Blackman et al (1980, 1989). Ellos informaron que la capacidad reproductiva disminuye a medida que aumenta la duración de la exposición (1-21 minutos) (casi proporcionalmente), para cualquiera de los dos tipos de radiación. Mediante análisis estadísticos, confirmaron que esta variación no se debe a la aleatoriedad del sujeto, sino a la exposición a la radiación.
Varios otros autores han señalado una amplia gama de efectos perjudiciales sobre el sistema reproductor masculino y los parámetros del esperma y provocan cambios significativos en el ciclo celular del esperma (Derias et al., 2006; Ji-Geng., 2007; Gutschi et al., 2011).
 
Efectos no genotóxicos de la radiación de radiofrecuencia
Varios estudios no informaron ningún efecto de los campos de RF en la cinética del ciclo celular (Vijayalaxmi et al 2001, Higashikubo et al 2001; Zeni et al, 2003; Miyakoshi et al, 2005; Lantow et al, 2006c). La alteración en la proliferación celular se describió solo en unos pocos informes (Pacini et al, 2002, Capri et al, 2004b).
La apoptosis es un mecanismo importante de protección contra el cáncer. Varios estudios han informado de los efectos del campo de RF en células mononucleares de sangre periférica humana (Capri et al, 2004a), células linfoblastoides (Marinelli et al, 2004), células de cáncer de epidermis (Caraglia et al 2005), y células humanas Mono Mac 6 (Lantow et al, 2006c) y en células Molts4 (Hook et al, 2004). Hook et al (2004) no detectaron diferencias en la inducción de apoptosis entre las células expuestas al campo de RF y las expuestas al campo de RF. Por otro lado, Marinelli et al (2004) han informado de una mejor tasa de supervivencia de las células de leucemia linfoblastoide T expuestas a campos de RF no modulados de 900 MHz y Carglia et al (2005) encontraron inducción de apoptosis en células de cáncer epidermoide humano después de la exposición a campos de 1,95 GHz. El estudio europeo REFLEX (Nikolova et al, 2005) no informó efectos de los campos de RF en el ciclo celular, la proliferación celular, la diferenciación celular, la inducción de apoptosis, la síntesis de ADN y la funcionalidad de las células inmunes. Estos autores describieron algunos hallazgos después de la exposición a RF en el nivel de transcripción de genes relacionados con la apoptosis y el control del ciclo celular; sin embargo, estas respuestas no se asociaron con cambios detectables de la fisiología celular. El análisis de matrices de ADNc del genoma completo muestra alteraciones en la expresión génica después de varias condiciones de exposición a RF utilizando diferentes tipos de células, pero no se pudo identificar ninguna firma de RF consistente como la respuesta al estrés (Remondini et al, 2006).
Las proteínas de choque térmico actúan principalmente como chaperonas moleculares para eliminar las proteínas desplegadas, que también pueden aparecer a partir del estrés celular. Esta respuesta al estrés puede ser inducida por muchos factores externos diferentes, incluyendo la temperatura, los productos químicos, el estrés oxidativo, los metales pesados, la radiación ionizante y no ionizante y las partículas ultrafinas de negro de carbono. Se ha demostrado que la Hsp70 interfiere con los eventos posmitocondriales para prevenir la apoptosis mediada por radicales libres (Gotoh et al 2001). Un mayor nivel de expresión de Hsp70 puede ofrecer protección contra el estrés. Las proteínas de choque térmico también están involucradas en procesos oncogénicos (Jolly et al, 2000; Inoue et al, 1999; French et al, 2001). Algunos investigadores han descrito un aumento del nivel de proteínas de choque térmico después de la exposición a RF (Leszczynski et al, 2002; Kwee et al, 2001). Sin embargo, estos resultados son controvertidos, porque también hay hallazgos negativos (Cotgreave 2005).
Nikolova et al (2005) describieron la modulación de la regulación génica después de la exposición a un campo de radiofrecuencia a una SAR de 1,5 W/kg en células madre embrionarias deficientes en p53. Los análisis proteómicos de líneas celulares endoteliales humanas mostraron que los campos de radiofrecuencia inducían cambios en esta expresión y en el estado de fosforilación de numerosas proteínas, incluida la hsp27.
 
Generación mitocondrial de ROS: fragmentación del ADN y efectos
La formación de radicales libres y su interacción con el sistema biológico es un tema de gran preocupación, ya que tiene implicaciones para la salud. Hay evidencia de generación de radicales libres después de la exposición a microondas de radiofrecuencia (Phillips et al 2009; De lullis et al 2009; Kesari y Behari 2012, Kesari et al 2012).
La cadena respiratoria mitocondrial es el principal sitio de generación de radicales superóxido (O 2 y H 2 O 2 ). Es posible que los campos electromagnéticos puedan afectar a las membranas mitocondriales para producir una gran cantidad de radicales ROS en condiciones experimentales. Los campos electromagnéticos pueden alterar el metabolismo de las ROS al aumentar la producción de ROS o al disminuir la actividad de las enzimas antioxidantes. A partir de los datos presentados aquí, es obvio que tal cambio en los testículos es altamente dependiente del oxígeno para impulsar la espermatogénesis y, sin embargo, altamente susceptible a los efectos tóxicos de los metabolitos reactivos del oxígeno, la actividad de las enzimas antioxidantes y el aumento de la producción de ROS. Las especies reactivas del oxígeno (ROS) como los aniones superóxido (O¯), los radicales hidroxilo (OH¯) y el peróxido de hidrógeno (H 2 O 2 ) pueden influir en la integridad estructural y la función de los espermatozoides, como la motilidad, la capacitación y la fusión espermatozoide-ovocito (Griveau et al 1995). Los espermatozoides son particularmente vulnerables al estrés oxidativo debido a que su membrana plasmática es rica en ácidos grasos poliinsaturados (PUFAS) y en NADPH oxidasa unida a la membrana. Se ha demostrado que el aumento de la producción de ROS se correlaciona con una menor fertilidad masculina (Iwasaki y Gagnon 1992), causa daño perioxidativo a la membrana plasmática del espermatozoide (Hughes et al 1996) e induce tanto roturas de cadenas de ADN como daño oxidativo de bases en el esperma humano (Kodama et al 1997). Una disminución en la capacidad antioxidante total del plasma seminal se ha correlacionado con una reducción en la calidad del esperma, como la concentración, la motilidad y la morfología (Smith et al 1996).
Como la molécula más abundante en las células biológicas es la del agua (H 2 O), la radiación de microondas puede generar radicales libres como OH - , O - 2, H y H - . Estas moléculas son extremadamente reactivas, y tienen tendencia a reaccionar con diferentes biomoléculas, entre ellas el ADN, debido a un electrón desapareado que las compone, que intenta ceder esta carga extra y pasar al modo apareado. También el peróxido de hidrógeno (H 2 O 2 ), un producto de la respiración oxidativa en las mitocondrias, que puede ser convertido por la radiación electromagnética (REM) en radicales libres hidroxilo a través de la reacción de Fenton catalizada por el hierro dentro de las células:
H2O2 + ( EMR ) ----- OH- + OH-​ 
Las ROS generadas por la exposición a los teléfonos móviles, si no se eliminan, pueden provocar daños generalizados en los lípidos, las proteínas y el ADN (Jajte et al., 2002).
En la Tabla 2 se presenta un resumen de estos resultados sobre los efectos de la radiación de microondas de radiofrecuencia en la fertilidad y la reproducción.
 
La secuencia de acontecimientos que conducen a la infertilidad
Una amplia gama de estudios que se extienden hasta 50 GHz (Kesari y Behari 2009) sugieren que la interacción del ADN con los campos electromagnéticos es similar en naturaleza en amplios rangos de frecuencia. El ADN parece poseer las dos características estructurales de las antenas fractales, conducción electrónica y autosimetría (Blank y Goodman 2011). Estas propiedades contribuyen a una mayor reactividad del ADN con los campos electromagnéticos en el medio ambiente. El daño al ADN podría explicar el cáncer.
promoción.
 
Aunque numerosos estudios científicos han confirmado los daños en el ADN, se sostiene que la reparación del ADN es un proceso continuo y que los cromosomas dañados pueden reconstituirse. Sin embargo, esta proposición no está exenta de riesgos. No hay garantía de que estos cromosomas se repliquen de la manera en que estaban originalmente. Es posible que se omitan fragmentos (deleciones), se unan al revés (inversiones) o se intercambien entre diferentes partes del cromosoma (translocaciones). Tabla 2: Efecto general de la radiación de microondas sobre la reproducción y la fertilidad
	Organismo utilizado
	Modo de exposición
	de
	Parámetros estudiados
	Conclusión
	Referencia

	Feto 	en el útero
	Computadoras portátiles (LTC)
	
	corrientes inducidas en el cuerpo
	La fuente de alimentación produce una fuerte corriente eléctrica intracorporal en el feto y en la madre.
	Bellieni
2012
	y
	Alabama

	Esperma
	Teléfono móvil
 
	
	Testosterona libre sérica (T),
folículo
estimulante
hormona (FSH),
luteinizante
hormona (LH) y prolactina
(PRL)
	T más alta y LH más baja
niveles No hay cambios en los valores de FSH y PRL
	Gutschi
2011 
 
	y
	Alabama, 

	Ratas Wistar macho
 
	2,45 GHz
 
	
	Creatina 	y
caspasa
 
	Aumento 	de la caspasa y la creatina quinasa; disminución de la testosterona y la melatonina
	Kesari
2011 
 
	y 	otros, 

	humano
espermatozoide
 
	900 MHz
 
	Reacción acrosómica,
Parámetros morfométricos
	afecta la morfometría del esperma disminuyendo
esperma
	Falzona
2011 
 
	y otros, 

	Sprague masculino	
Rata Dawley
 
	1,95 GHz 5 horas al día
por 5 semanas
 
	SOD, CAT, GPx, histona quinasa, apoptosis
	Sin 	toxicidad testicular.
 
	Imai y otros, 2011
 

	ratones machos
 
	Teléfono móvil	
Estaciones base
 
	Anormalidades en la cabeza del espermatozoide
	Gancho nudoso, cabeza de alfiler 	y cabeza de esperma con forma de plátano
	Otitoloju y otros, 
2010 
 

	Drosophila melanogaster
	GSM 900MHz y DCS
1800 MHz
	Capacidad reproductiva
	efectos acumulativos sobre los organismos vivos.
	Panagopoulos y Margaritis, 
2010 


 
 
Tabla 2 continuación..
	Drosophila
melanogaster
 
	900 MHz
 
	tamaño del ovario
 
	Reducción significativa del tamaño del ovario
	Panagopoulos y 	Margaritis
2010
 

	Rata Wistar macho
 
	900 MHz 2 hd por 45 días
 
	de espermatozoides 	, apoptosis 
 
	Recuento reducido de espermatozoides y
aumento de la apoptosis
	Kesari y otros 2010
 

	Rata Wistar macho
 
	50 GHz
 
	SOD, CAT, GPx, histona
quinasa, apoptosis 
 
 
	Disminuido
SOD, GPX 	y
Histona quinasa, aumento de CAT y apoptosis
	Kesari 	y
Behari 2010
 

	Conejo macho
 
 
	800 MHz 8 horas al día
12 semanas
 
	de espermatozoides 	, peso de testículos, epidídimo, vesículas seminales y próstata.
	Disminución del recuento de espermatozoides
 
	Salama 	y otros
2010
 

	Masculino y femenino
ratones (C57BL)
 
	1966 	MHz
(UMTS)
 
 
	Análisis de semen y esperma
pruebas de función 
 
	Sin cambios
 
	Sommer y otros
2009
 

	Rata
 
	teléfonos móviles
 
	volúmenes de los ovarios y
folículos 
	reducción en el número de
folículos
	Gul y otros, 2009 
 

	humano
espermatozoide
 
	1,8 GHz
 
	 
Movilidad y vitalidad 
	oxígeno reactivo mitocondrial
Generación de especies
	De Iuliis y otros, 
2009 
 

	Ratas macho albinas Wistar	
	900 MHz 2 h/día (7 días/semana) durante 10 meses
	Apoptosis 	de
testículos
	Sin 	efecto sobre
niveles de caspasa-3
	Dasdag 	y otros.
2008


Tabla 2 continuación…
	Rata Wistar macho 
 
	Radiación de microondas de 50 GHz 2 ha día durante 45 días a un nivel de potencia de 0,86 µW/cm 2 
	Cadena de ADN	
rotura, apoptosis
	Aumento de la apoptosis y de la cadena de ADN.
romper
	Kesari 	y 
Behari, 2008 
 

	Ratas Sprague-Dawley macho
 
	emisiones de teléfonos celulares	
 
	Movilidad del esperma, célula espermática
morfología,
número total de espermatozoides, y
niveles de ARNm
	anormal
Aglutinación 	de
células espermáticas
 
	Yan y otros 2007 
 

	Ratas Sprague-Dawley macho 
 
 
	Emisiones de teléfonos celulares durante 18
semanas 
 
 
	Movilidad del esperma, célula espermática
morfología,
número total de espermatozoides, y
niveles de ARNm 
	muerte de los espermatozoides y agrupamiento anormal de
células espermáticas 
	Ji-Geng y otros, 
2007 
 

	Ratones
 
	1800 MHz
 
	Suero
testosterona
	No hay 	cambios detectables
	Forgács 	y
al.2006

	Semen humano
 
	Teléfono móvil
 
	Análisis de semen
	efectos negativos sobre el esperma
motilidad
	Fejes, 	et al  
2005 

	RMN masculino	
ratones
	1800
MHz (100 µW)
2 horas
	Esteroidogénico
Células de Leydig
	Sin cambios
 
	Forgács 	y un l
2005

	Drosophila
melanogaster
 
	900 MHz
	Capacidad reproductiva
	Disminuir los procesos celulares durante el desarrollo de las gónadas.
	Panagopoulos y otros 2004

	Ratas embarazadas
 
	915 MHz
microondas
 
	úteroplacentario
circulación y en el sistema endocrino e inmunológico placentario.
funciones
	   
No tiene efectos sobre el estradiol en sangre y
progesterona,
	Nakamura y otros, 
2000 
 

	Ratas Sprague-Dawley
 
 
	Teléfonos celulares 20 min por día (7 días a la semana)
por 1 mes
 
	malondialdehído
,reactividad inmune p53, conteo de espermatozoides, morfología,
	No 	significativo
modificación
	Dasdag 	y otros, 
2003 
 
 


o incluso adheridos al cromosoma equivocado. El efecto también puede depender de la frecuencia. En la mayoría de los casos, la nueva disposición puede funcionar durante un tiempo si la mayoría de los genes siguen presentes y las deficiencias metabólicas pueden ser compensadas por las células circundantes. Sin embargo, las cosas pueden ser diferentes si se trata de la meiosis. Durante la meiosis, los cromosomas se alinean en pares (uno de cada progenitor original) a lo largo de toda su longitud de modo que las partes correspondientes estén adyacentes y puedan intercambiarse. Los pares malformados se separan en las últimas etapas de la meiosis, de modo que los óvulos o los espermatozoides tienen un conjunto incompleto o desequilibrado de genes, pueden no funcionar correctamente y, por lo tanto, reducir la fertilidad y otras funciones fisiológicas. Existe la posibilidad de que esto pueda conducir a un daño genético permanente, que, aunque puede no ser visible en la primera generación, puede serlo después. En la Tabla 3 se presenta un resumen de estos resultados sobre los efectos de la radiación de microondas por radiofrecuencia en la fertilidad y la reproducción.
 
Tabla 3: Resumen de los efectos de la radiación de microondas sobre los patrones reproductivos
	Parámetro estudiado
	900 MHz
	2,45 GHz
	10 GHz
	50 GHz

	PCC-1
	↓
	-
	-
	-

	CÉSPED
	↓
	↓
	↓
	↓

	GATO
	↑
	↑
	↑
	↑

	Gpx
	↓
	↓
	↓
	↓

	H1K
	↓
	-
	↓
	↓

	Daño del ADN
	↑
	↑
	↑
	-

	ROS
	↑
	↑
	↑
	-

	C.C.
	↑
	↑
	↑
	-

	Testosterona*
	↓
	↓
	↓
	-

	Caspasa*
	↑
	↑
	↑
	-


↑ Indica un aumento significativo ↓ Indica una disminución significativa
(PKC: proteína quinasa C; ODC: ornitina descarboxilasa; SOD: superóxido dismutasa; CAT: catalasa; GPx:
Glutatión peroxidasa; H1K: Histona quinasa, CK: Creatina quinasa, ROS: Especies reactivas de oxígeno) * Algunos estudios han reportado que no hay cambios significativos en el sistema reproductivo.
· Forgács y otros 2005,2006 (1800 MHz)
· Dasdag y otros, 2008 (900 MHz)                                                                                                                                              
· Imai y otros, 2011 (1,95 GHz)
· Sommer et al 2009 ( 1966 MHz, UMTS )
 
VI. PREVENCIÓN PRUDENTE Y ORIENTACIÓN SOBRE LÍMITES DE SEGURIDAD
 
Si bien parece haberse establecido de manera convincente que los campos electromagnéticos tienen efectos biológicos adversos sobre la fertilidad y la reproducción, el énfasis está puesto en "utilizarlos con precaución" en lugar de no usarlos en absoluto. Los niños de 12 años o menos son más propensos a los efectos
 
Los usuarios de teléfonos móviles pueden sufrir daños debido al desarrollo de su sistema nervioso. Las personas mayores y las personas enfermas también deben tener cuidado y utilizar dispositivos inalámbricos solo en situaciones de máxima exigencia. Por lo tanto, los teléfonos móviles solo deben llevarse cerca del cuerpo en posición OFF (no ON y transmitiendo en modo de espera). Esto se debe a que en un modo de "espera", el teléfono emite una señal de forma intermitente (cada pocos minutos emite una señal periódica que dura unos pocos segundos) para mantener la conexión con la antena de la estación base más cercana. Estas señales periódicas son tan potentes como la "señal de conversación" habitual durante una conversación. El usuario debe utilizar el modo de altavoz del teléfono móvil y mantener el auricular al menos a 40 cm de la cabeza y otros órganos más sensibles, como la cabeza, el corazón y los órganos reproductivos. Otro método de protección (por ejemplo, los auriculares con cable) son menos eficaces debido a la existencia de una ventana de intensidad. Las antenas de la estación base no deben ubicarse dentro o cerca de áreas residenciales o cerca de áreas densamente pobladas. Si la colocación de la antena en las proximidades de zonas residenciales es esencial, se debe hacer que funcionen a una potencia sustancialmente menor. Las antenas inalámbricas potentes deberían ubicarse en las cimas de las colinas y lejos de las zonas pobladas. Por lo tanto, el enfoque se centra en la evitación prudente, es decir, en reducir la frecuencia y la duración de las llamadas telefónicas y mantenerse alejado de estos dispositivos cuando no se utilicen.
Bellieni et al (2012) han citado que los niveles de exposición de las computadoras "portátiles" son más altos que las exposiciones que se pueden encontrar en la proximidad de líneas eléctricas de alto voltaje y transformadores o las pantallas de video domésticas. Se ha observado que la intensidad del campo magnético de las fuentes de alimentación es más alta que la recomendada por las pautas de ICNIRP (1998), pero la de los LTC está dentro de límites seguros. Por lo tanto, se sugiere que se evite el uso de LTC en una posición inclinada por debajo del nivel de la mesa porque puede causar un aumento de la temperatura genital, además de causar dolor de espalda y fatiga. Además, "portátil" es un nombre inapropiado porque su uso en estrecha proximidad al cuerpo es perjudicial.
 
 
 
 
Directrices para los límites de seguridad
 Si se consideran las exposiciones al campo lejano, existen dos fuentes: una es la exposición a las microondas de las estaciones base. Mientras que la exposición a los teléfonos móviles es localizada, intermitente y está bajo el control voluntario del usuario, la radiación de las torres base es involuntaria, afecta a todo el cuerpo y se produce las 24 horas del día. Si bien ambas exposiciones pueden implicar la misma frecuencia portadora, las exposiciones son básicamente diferentes en tipo y duración. En general, se puede concluir que la exposición a largo plazo cerca de las estaciones base puede afectar el bienestar de las poblaciones que las rodean. Los síntomas más asociados con dichas exposiciones son dolores de cabeza, temblores, inquietud y trastornos del sueño.
  
La cuestión de establecer los criterios de exposición segura es problemática, porque la dosis debe evaluarse no solo como frecuencia (y espectro) del campo externo, la intensidad, sino también como exposición acumulativa, así como la SAR, para todo el cuerpo y sitios anatómicos específicos.
Se necesita un conocimiento preciso de la exposición a RF en un escenario determinado para varios parámetros. El efecto no es visible inmediatamente, pero actúa como un asesino silencioso. Cualquier estudio epidemiológico durante un período prolongado (diez años o más) es difícil de realizar en una situación controlable, y pocas poblaciones no expuestas pueden servir como controles (no expuestas). Además, las restricciones básicas se expresan en cantidades internas del cuerpo y no se miden, como la SAR. Por otra parte, los niveles de referencia se expresan (miden) en la situación del espacio libre, como el campo eléctrico. Es evidente que el concepto SAR por sí solo no es suficiente para definir las pautas de seguridad para la exposición crónica a las comunicaciones móviles.
 
VI. CONCLUSIONES
Aunque la evidencia causal de uno o más mecanismos aún no está completamente refinada, se acepta generalmente que el estrés oxidativo y la acción de los radicales libres pueden ser responsables de los efectos genotóxicos registrados de los campos electromagnéticos que pueden conducir a alteraciones en la fertilidad y la reproducción. La acción de los radicales libres y/o las enzimas hidrolíticas como la ADNasa inducidas por la exposición a los campos electromagnéticos pueden constituir las acciones bioquímicas que conducen a cambios adversos en las hormonas esenciales para la reproducción masculina y femenina, daño del ADN, que a su vez causa daño a la motilidad, viabilidad y morfología de los espermatozoides. Estas exposiciones son ahora comunes en hombres que usan y llevan dispositivos inalámbricos en su cuerpo, o usan computadoras portátiles de modo inalámbrico. También pueden explicar el daño a las células ováricas y la fertilidad femenina, y el aborto espontáneo en mujeres (ELFEMF a 16 mG de exposición intermitente).
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I. INTRODUCCIÓN
La exposición del feto en desarrollo y de los niños a los campos electromagnéticos (CEM), incluidas tanto las radiaciones de radiofrecuencia (RF) utilizadas en las nuevas tecnologías inalámbricas como los campos de frecuencia extremadamente baja o de frecuencia industrial (ELF-EMF), ha suscitado preocupaciones en materia de salud pública debido a los posibles efectos (cáncer, efectos neurológicos, efectos sobre discapacidades del desarrollo, etc.) de la exposición a largo plazo a campos de baja intensidad a nivel ambiental en la vida diaria. Este capítulo documenta algunos estudios sobre RF y ELF-EMF que informan de efectos biológicos e impactos adversos para la salud del feto y del niño pequeño donde los niveles de exposición todavía están dentro de los límites legales actuales de muchas naciones. Varios estudios informan de efectos adversos para la salud a niveles inferiores a los estándares de seguridad [Kheifets y Oksuzyan, 2008; Comba y Fazzo, 2009; Organización Mundial de la Salud. 2007] ; La evidencia hasta la fecha sugiere que se debe dedicar especial atención a la protección de embriones, fetos y recién nacidos que pueden estar expuestos a muchas frecuencias e intensidades diferentes de CEM a lo largo de sus vidas, donde las consecuencias para la salud y el bienestar de estos sujetos aún están poco exploradas.
Los estudios de fetos y recién nacidos son un subconjunto importante de los realizados en niños mayores. La exposición de los bebés a los campos electromagnéticos ha suscitado preocupación recientemente, y algunos países han elaborado directrices para limitarla, evitando la presencia de hospitales o escuelas dentro de un cierto rango de kilómetros alrededor de fuentes de alta emisión de campos electromagnéticos [ http://www.emfs.info/Related+Issues/limits/ ] . Sin embargo, los niños y los bebés están expuestos crónicamente a muchas fuentes de campos electromagnéticos, en particular en casa, donde pueden pasar mucho tiempo jugando con ordenadores y otros dispositivos inalámbricos, mirando la televisión o cerca de monitores electrónicos para bebés que emiten radiofrecuencia en sus cunas (o zonas de dormir). Estas exposiciones son relativamente nuevas en las dos últimas décadas, y pueden representar un nuevo carcinógeno y neurotoxina potencial, que, con una exposición crónica e indiscriminada, puede tener consecuencias para la salud a largo plazo.
 
II. CEM Y RIESGO DE TUMORES
La base de evidencia para evaluar una asociación entre la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia y el cáncer cerebral en niños es mucho menor que en adultos [Wiedemann P, et al. 2009]. Solo hay un estudio disponible sobre el uso de teléfonos móviles. Elliott et al. [2010] no encontraron ninguna asociación entre el riesgo de cánceres en la primera infancia (leucemia y linfoma no Hodgkin, cáncer de cerebro y sistema nervioso central) y la exposición de las madres a estaciones base de telefonía móvil durante el embarazo. Los estudios investigaron el cáncer de cerebro o la leucemia con respecto a los campos electromagnéticos emitidos por transmisores de televisión o radio [Hocking et al. 1996; Dolk H, et al. 1997; Cooper D, et al. 1997; Michelozzi P, et al. 2002; Park et al. 2004; McKenzie et al. 1998; Cooper et al. 2001; Maskarinec et al. 1994].
Pocos estudios han demostrado un aumento significativo del cáncer cerebral en niños con el uso de teléfonos celulares [Söderqvist et al. 2011; Merzenich et al. 2008], mientras que existen algunas pruebas de una asociación entre la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia y la leucemia infantil. El argumento a favor de una influencia causal de la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la leucemia infantil se basa en estudios que encontraron una asociación estadísticamente significativa entre la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de las torres de transmisión de radio o televisión y la leucemia infantil. Por ejemplo, un estudio de casos y controles [Ha, 2007] encontró un aumento significativo de la leucemia linfocítica, pero no de la leucemia mielocítica en la categoría de exposición más alta.
Algunos autores han sugerido que la susceptibilidad genética a la leucemia puede amplificar los efectos adversos de la exposición a los campos magnéticos, es decir, que los campos magnéticos pueden tener un papel causal en la etiología de la leucemia en un subgrupo genéticamente susceptible (es decir, los niños). Por ejemplo, Mejia-Arangure et al. [2007] Se observó un aumento significativo de la leucemia aguda infantil entre los sujetos con síndrome de Down residentes en viviendas con niveles de densidad de flujo magnético superiores a 0,6 μT (OR= 3,7; IC del 95%: 1,05-13,3). Un artículo reciente [Kheifets y Oksuzyan, 2008] aborda específicamente la leucemia e indica como prioridad el estudio de niños altamente expuestos que viven en apartamentos junto a transformadores empotrados o salas de equipos eléctricos, haciendo hincapié en la investigación de los efectos conjuntos de la exposición ambiental a ELF y los cofactores genéticos.
 
III. CEM Y SALUD GENERAL
Algunos estudios abordan la cuestión de si la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia podría causar trastornos generales de salud en los niños [Milde-Busch et al. 2010; Heinrich et al. 2008; Divan et al. 2008; Söderqvist, 2008; Thomas, 2010; Vrijheid et al. 2010]. En un estudio transversal, Koivusilta et al. [2007] examinaron en una muestra representativa de jóvenes de 12 a 18 años la asociación del uso del teléfono móvil con el estado de salud autoinformado. El uso intensivo de la tecnología de la comunicación, especialmente de los teléfonos móviles, se asoció con problemas de salud;. Van den Buick [2007] realizó un estudio de cohorte para evaluar la asociación entre el uso del teléfono por parte de los adolescentes después de apagar las luces y los niveles de cansancio. Los participantes eran adolescentes con una edad media de 14 años en el grupo más joven y 17 años en el grupo de mayor edad. Los autores descubrieron que quienes usaban el teléfono móvil para llamar y enviar mensajes de texto después de apagar las luces tenían más probabilidades de estar muy cansados. Sin embargo, no se demostró que los resultados de estos dos estudios se debieran a los campos electromagnéticos.
 
1V. CEM Y FUNCIONES COGNITIVAS
Los artículos originales abordan el efecto de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la función cognitiva y el sistema nervioso central en niños [Krause et al. 2006; Thomas et al. 2010; Abramson et al. 2009]. La edad de los niños investigados en estos estudios estaba en el rango de 10 a 17 años. El argumento que respalda una influencia causal de la exposición a los campos electromagnéticos en la función cognitiva en niños se basa en los estudios de varios autores [Krause et al. 2006; Thomas et al. 2010; Abramson et al. 2009]. Lee et al [2001] administraron tres pruebas diferentes que miden la atención a 72 adolescentes, que informaron usar un teléfono móvil o no. Encontraron un efecto estadísticamente significativo para una, la prueba Trail Making Test . Para las otras dos pruebas administradas en el estudio, no se encontraron efectos estadísticamente significativos. La evidencia de los efectos de la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el rendimiento cognitivo y el sistema nervioso central de los niños hasta el momento no proporciona pistas sustanciales para los cambios relacionados con la exposición. Los estudios, muy limitados pero provocadores, que tenemos sugieren que no podemos descartar que la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia pueda influir en las funciones cognitivas y otras del sistema nervioso central de los niños. Si así fuera, las consecuencias para la salud pública podrían ser enormes si se las ignora.
 
V. FETOS, RECIÉN NACIDOS Y CEM
Las primeras fases del desarrollo humano han sido escasamente estudiadas en relación con su correlación con los campos electromagnéticos. Sin embargo, los más jóvenes deberían recibir más atención debido a la mayor fragilidad y susceptibilidad del embrión, feto y niño pequeño en desarrollo a toxinas ambientales de todo tipo. Dado que los fetos y los bebés tienen un alto número de células madre y escasos recursos inmunológicos, cualquier amenaza, en particular las debidas a agentes físicos y químicos, puede tener efectos sorprendentes y perjudiciales, ya que el entorno influye incluso en la expresión epigenética del ADN [Davis y Lowell, 2008]. Czyz et al [2004] informaron que la exposición a teléfonos celulares GSM afectó los niveles de expresión genética en células madre embrionarias (deficientes en p53); y aumentó significativamente la producción de la proteína de choque térmico HSP 70. Belyaev et al [2010] informaron que la exposición a microondas de 915 MHz afecta significativamente a las células madre humanas y puede ser importante como riesgo de cáncer. "Los efectos de microondas más fuertes siempre se observaron en células madre. Este resultado puede sugerir tanto un desequilibrio significativo en la reparación de DSB como una respuesta de estrés grave. “Nuestros hallazgos de que las células madre son las más sensibles a la exposición a las microondas y reaccionan a más frecuencias que las células diferenciadas pueden ser importantes para la evaluación del riesgo de cáncer e indican que las células madre son el modelo celular más relevante para validar señales de comunicación móvil seguras”.
En un estudio con animales, Aldad et al [2012] agregaron respaldo a la hipótesis de que la exposición intrauterina de todo el cuerpo a la RFR de la radiación de los teléfonos celulares de la madre embarazada puede resultar en hiperactividad, deterioro de la memoria y cambios de comportamiento en la descendencia.
Infante-Rivard y Deadman [2003] demostraron que la exposición materna a los CEM durante el embarazo aumentaba el riesgo de que los niños de 0 a 9 años desarrollaran leucemia (OR = 2,5, IC del 95 % = 1,2-3,0, para los hijos de madres en el 10 % más alto de exposición). Divan et al. [2008] informaron que incluso la exposición prenatal a las frecuencias de los teléfonos móviles se asoció con un aumento significativo de los problemas de comportamiento de emoción e hiperactividad alrededor de la edad de ingreso a la escuela (OR = 1,80, IC del 95 % = 1,452,23). Aunque los resultados necesitan replicarse, señalan una susceptibilidad elevada del feto y sugieren una variedad de efectos adversos de las frecuencias de los teléfonos móviles más allá del cáncer. Un estudio reciente evaluó que la exposición a los CEM durante el embarazo está relacionada con el asma de los bebés posteriores [Li et al.
[2011]. 
Algunos investigadores han estudiado los posibles efectos de la exposición de los fetos a la resonancia magnética [Pediaditis et al. 2008]. Los datos parecen indicar que durante la resonancia magnética abdominal, los límites de exposición de la madre “no son suficientes para proteger al feto si se le aplican los límites de la población general”. En ese caso, la SAR de cuerpo entero fetal supera los límites en 7,4 veces. Depende del médico y/o de la comisión de ética decidir si se justifica la realización de una resonancia magnética abdominal a mujeres embarazadas si se superan los límites de seguridad pública. Los resultados indican la necesidad de abordar específicamente la exposición fetal a los campos electromagnéticos y de perfeccionar las recomendaciones generales de los organismos de protección radiológica en consonancia con la ciencia emergente. Dado que los lactantes y los niños pequeños son especialmente vulnerables en general que los adultos, se necesita más cuidado para descartar la realización de imágenes médicas innecesarias a la mujer embarazada y al niño y limitarlas a lo que sea claramente necesario desde el punto de vista médico.
 
VI. COMPUTADORAS PORTÁTILES Y FETOS
Bellieni et al [2012a] evaluaron los niveles de exposición a los campos electromagnéticos del feto de 26 semanas en el útero de una mujer embarazada utilizando una computadora portátil en estrecho contacto con el vientre de la mujer embarazada. La palabra "computadora portátil" significa "una microcomputadora portátil, generalmente alimentada por batería, lo suficientemente pequeña como para descansar en el regazo del usuario", y esto significa que a menudo se utilizan en estrecho contacto con el cuerpo en una zona muy delicada cerca de la piel, los huesos, la sangre, los genitales y, en el caso de una mujer embarazada, muy cerca de su feto. Dado que las LTC se utilizan a menudo en estrecho contacto con el cuerpo incluso por mujeres embarazadas, estas unidades generan exposiciones fetales a campos magnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) y corrientes eléctricas inducidas dentro del feto. Estos campos pasan directamente a través de los tejidos de la madre al feto. Medimos las emisiones de ELF-EMF en cinco modelos de computadoras portátiles de diferentes marcas. Los experimentos se realizaron utilizando un sistema de medición de campo electromagnético NARDA ELF 400 (rango de 1 Hz a 400 kHz) después de determinar que el nivel de fondo ambiental no era superior a 0,01 µ T. El punto de emisión más alta se midió en la superficie de la computadora portátil. El modelo de vóxel utilizado para calcular las distribuciones de densidad de corriente eléctrica intracorporal fue una base de datos humana de cuerpo entero de una mujer embarazada promedio, desarrollada conjuntamente por el Instituto Nacional de Tecnología de la Información y las Comunicaciones y la Universidad Ciba, que representa a una mujer embarazada en la semana 26 de gestación. En este modelo, los tejidos de la madre y el feto se definen de acuerdo con el fantasma de vóxel de mujer embarazada del NICT (Instituto Nacional de Tecnología de la Información y las Comunicaciones). Las propiedades dieléctricas de los tejidos de la madre se calculan utilizando el modelo paramétrico desarrollado por C. Gabriel y colegas que reproduce las conductividades del tejido en un amplio rango de frecuencias. En las cinco marcas de LTC que examinamos, los niveles de ELF-EMF para su frecuencia dominante varían de 1,8 a 6 μT , mientras que los producidos a partir de la fuente de alimentación varían de 0,7 a 29,5 µT.
Se calcularon las corrientes eléctricas inducidas tanto para la mujer embarazada como para el feto. Se evaluaron los valores estadísticos de la densidad de corriente promedio para los tejidos corporales, incluido el cuerpo del feto y la materia gris y blanca del cerebro de la madre, el cerebelo de la madre, el líquido cefalorraquídeo de la madre y el tejido muscular de la madre. En cada caso, la mayor exposición fue generada por la fuente de alimentación en lugar del funcionamiento de la computadora portátil. Los niveles de corriente inducida excedieron sustancialmente los límites de seguridad pública de la ICNIRP, suponiendo una proximidad cercana de la computadora portátil al vientre de la mujer embarazada (para el feto, entre el 182% y el 263,7% del estándar de la ICNIRP); y para la mujer (entre el 346,7% y el 483,5% del estándar de la ICNIRP).
Medidas simples para distanciar la computadora portátil durante su uso (colocándola sobre una mesa o escritorio y no sobre el cuerpo del usuario) darán como resultado una reducción significativa de la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) y de la corriente eléctrica inducida tanto en la madre como en el feto.
 
VII. INCUBADORAS PARA RECIÉN NACIDOS (INFANTES)
Los fetos también pueden nacer de forma prematura y, muy a menudo, se los protege en incubadoras neonatales durante varias semanas. Solo unos pocos estudios sobre incubadoras (o incubadoras de incubación) han evaluado la exposición del recién nacido a campos magnéticos ELF-EMF dentro de una incubadora donde la fuente es un motor que genera estas emisiones. Los motores de las incubadoras neonatales producen campos electromagnéticos en su proximidad. Aunque los bebés prematuros suelen estar expuestos a los campos magnéticos ELF-EMF de la incubadora durante meses, se han realizado pocas investigaciones sobre los efectos de los campos electromagnéticos en los recién nacidos y la mayoría se ha centrado en animales recién nacidos [Luchini y Parazzini, 1992; Watilliaux et al. 2011; Orendáčováet et al. 2011; Miyakoshi et al. 2012], de modo que el impacto de esta emisión en la mayor sensibilidad del cuerpo en desarrollo a las agresiones ambientales sigue siendo en gran medida desconocido. Para determinar las distancias seguras, es necesario medir y mapear las emisiones de campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF), y reducir estas exposiciones a niveles inferiores a los que, según se informa, causan efectos adversos para la salud de los niños (0,01 µT o menos ). Para permitir una intervención médica esencial para el bebé prematuro en crecimiento o el lactante enfermo que necesita cuidados excepcionales después del nacimiento, existen al menos dos posibles soluciones para reducir los niveles de ELF-EMF:
 
· Diseñar incubadoras con el motor alejado del bebé (algunas incubadoras ya han adoptado esta medida) y
· Utilizando paneles absorbentes ELF-EMF para proteger el cuerpo del bebé de emisiones (como Mu
metal).
 
En Bellieni et al [2003], se caracterizan los niveles de ELF-EMF en algunas incubadoras neonatales comunes. Los niveles de densidad de flujo magnético a nivel del colchón superan con creces los 10 miliGauss (mG): hasta 88,4 mG en incubadoras comunes y hasta 357,0 mG en una incubadora de transporte. Estos valores coinciden con los de dos estudios previos sobre ELF-EMF en incubadoras infantiles [Lie y Kjaerheim, 2003; Babincova et al. 2000; Lie y Kjaerheim, 2003], y son superiores a los valores registrados en otros dos informes [Aasen et al. 1996; Ramstad et al. 1998]. Otro artículo mostró que las enfermeras también están expuestas a altos EMF mientras trabajan cerca de incubadoras [Bellieni, 2002].
Bellieni et al [2008] informaron que la exposición a campos electromagnéticos intensos puede interferir con el sistema nervioso simpático y alterar la variabilidad de la frecuencia cardíaca de los bebés. Variabilidad de la frecuencia cardíaca
Se estudió la variabilidad del ritmo cardíaco (VRC) de 43 recién nacidos en incubadoras. La VRC es un índice del sistema nervioso autónomo.
Actividad del sistema. El grupo de estudio estuvo compuesto por 27 recién nacidos cuya HRV se estudió a lo largo de tres periodos de 5 minutos: 1) con el motor de la incubadora encendido, 2) con la incubadora apagada y 3) con la incubadora encendida de nuevo, respectivamente. Se compararon los valores medios de HRV obtenidos durante cada periodo. El grupo control estuvo compuesto por 16 recién nacidos pero no expuestos a ninguna fuente de ELF-EMF; fueron expuestos a cambios en el ruido de fondo similares a los provocados por el motor de la incubadora (para reproducir las condiciones de la primera cohorte). La potencia total media y el componente de alta frecuencia (HF) de la HRV aumentaron significativamente y la relación media de baja frecuencia (LF)/HF disminuyó significativamente cuando se apagó el motor de la incubadora. Los valores basales se restauraron cuando se volvieron a encender las incubadoras. Los cambios en el ruido de fondo no provocaron ningún cambio significativo en la HRV. Por lo tanto, concluimos que los ELF-EMF producidos por las incubadoras influyen en la HRV de los recién nacidos, mostrando una influencia en su sistema nervioso autónomo. Se necesita más investigación para evaluar las posibles consecuencias a largo plazo, ya que los recién nacidos prematuros pueden estar expuestos a estos campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja durante meses.
Incluso la producción de melatonina, como se señaló en adultos [Wilson et al. 1989], se inhibió en el recién nacido por la exposición a los CEM de ELF [Bellieni et al. 2012b]. El estudio se realizó con 28 bebés (grupo de estudio), que habían pasado al menos 48 horas en incubadoras comunes con presencia significativa de CEM de ELF. Se registraron las mediciones de la excreción urinaria media de 6-hidroxi-melatonina-sulfato (6OHMS) al final de su estancia en las incubadoras, y se compararon con su excreción media de 6OHMS después de haber sido colocados en cunas, donde los CEM están por debajo del límite detectable (<0,01 µT ). Los valores medios de 6OHMS/cr fueron respectivamente 5,34 ± 4,6 y 7,68 ± 5,1 ng/mg (p = 0,026) cuando los bebés fueron expuestos a campos electromagnéticos de baja frecuencia en incubadoras y después de haber sido colocados en la cuna. Hemos comparado estos cambios con un grupo de control de bebés, que no estuvieron expuestos a campos electromagnéticos ni antes de la primera muestra ni antes de la segunda. Por lo tanto, medimos la orina de 6OHMS dos veces, con un intervalo de 48 horas, en un grupo de control de 27 bebés que no estuvieron expuestos a campos electromagnéticos durante ambas muestras. En el grupo de control, los valores medios de 6OHMS/cr en la primera y la segunda muestra fueron respectivamente 5,91 ± 5,41 frente a 6,17 ± 3,94 ng/mg (p = 0,679). El aumento transitorio de la producción de melatonina poco después de retirar a los recién nacidos de las incubadoras demuestra una posible influencia de los campos electromagnéticos en la producción de melatonina en los recién nacidos. Cabe señalar que los dos grupos fueron similares en todo, excepto en la edad media corregida, siendo mayor en el grupo control (el tiempo medido desde la concepción).
 
VIII. CONCLUSIONES
Algunos estudios [Lowenthal et al. 2007; Infante-Rivard y Deadman, 2003] indican que el feto y los niños pequeños corren un riesgo mayor que los adultos por la exposición a toxinas ambientales. Esto es coherente con una gran cantidad de información que muestra que el feto y el niño pequeño son más vulnerables que las personas mayores a las sustancias químicas [Makri A, et al. 2004] y a la radiación ionizante [Preston, 2004]. Estas consideraciones han llevado a la Agencia de Protección Ambiental de los Estados Unidos (EPA) a proponer un ajuste de riesgo de 10 veces para los primeros 2 años de vida de exposición a carcinógenos, y un ajuste de 3 veces para los años 3 a 5 [ http://www.epa.gov/sab/pdf/sab_04003_resp.pdf ] .
Esta susceptibilidad puede ser la razón por la que, según algunos autores (60)[ Carpenter y Sage, 2008], “la evidencia de la relación entre la exposición a campos magnéticos y la leucemia en niños es más fuerte que en adultos”.
La Agencia de la Organización Mundial de la Salud Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (o
La IARC clasifica tanto los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) como los de radiofrecuencia (RF) como posibles carcinógenos humanos o grupo 2B [ http://microwavenews.com/news/backissues/j-a01issue.pdf ] . Estos ajustes propuestos por la EPA de los EE. UU. no abordan el riesgo fetal, y se debe examinar la posibilidad de extender esta protección al feto, debido al rápido desarrollo de los órganos del feto. La clasificación de estas exposiciones relacionadas a campos electromagnéticos (ELF-EMF y RF EMF) como potencialmente causantes de graves consecuencias para la salud de los adultos ciertamente justifica protecciones adicionales para el feto, el recién nacido y los niños pequeños que son más sensibles a tales exposiciones. Además, hay buena evidencia que sugiere que muchas exposiciones tóxicas para el feto y los niños muy pequeños tienen consecuencias especialmente perjudiciales según cuándo ocurran durante las fases críticas de crecimiento y desarrollo (ventanas temporales de desarrollo crítico), donde tales exposiciones pueden sembrar las semillas de daños a la salud que se desarrollen incluso décadas después. Consulte el Apéndice 1 para consultar las declaraciones internacionales de preocupación y la delimitación de las necesidades prioritarias de investigación publicadas por la OMS y la Academia Nacional de Ciencias de los EE. UU. y el Consejo Nacional de Investigación.
Se han reportado importantes efectos biológicos y algunos efectos adversos para la salud de la exposición crónica a radiación no ionizante de baja intensidad (no térmica) en bebés, y aún quedan importantes preguntas abiertas.
Los límites de seguridad pública actuales de la FCC y la ICNIRP parecen no proteger suficientemente la salud pública, en particular la de los jóvenes (embriones, fetos, neonatos y niños muy pequeños).
La Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud ha clasificado tanto los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) como los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF) como posibles carcinógenos humanos (Grupo 2B).
Se necesitan urgentemente nuevos estándares de exposición pública con base biológica.
Se necesitan medidas de sentido común para limitar los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y de radiofrecuencia (RF) en estas poblaciones, especialmente con respecto a exposiciones evitables, como las incubadoras, que pueden modificarse, y donde es fácil instituir educación a las madres embarazadas con respecto a las computadoras portátiles, los teléfonos móviles y otras fuentes de ELF y RF.
No es de interés público esperar: un enfoque precautorio puede proporcionar el marco para la toma de decisiones cuando se deben realizar acciones de remediación para prevenir altas exposiciones de niños y mujeres embarazadas.
 
APÉNDICE 1
DECLARACIONES INTERNACIONALES
 
Agenda de investigación de la Organización Mundial de la Salud sobre campos de radiofrecuencia (2010) Niños y campos electromagnéticos: recomendaciones relacionadas de los grupos de salud mundial
 
 	En 2010, la OMS elaboró una agenda de investigación para abordar las crecientes preguntas científicas y la preocupación pública sobre los efectos de la radiación de radiofrecuencia en la salud, en particular con el aumento explosivo de la exposición a las nuevas tecnologías de telecomunicaciones. Esta agenda sustituyó a una agenda de investigación de 2006 elaborada por el Proyecto Internacional sobre Campos Electromagnéticos.
 
Prioridad: Epidemiología
 
Alto - Estudios de cohorte prospectivos de niños y adolescentes con resultados que incluyen trastornos conductuales y neurológicos y cáncer.
 
Justificación: Hasta el momento, se han realizado pocas investigaciones en niños y adolescentes y sigue siendo una cuestión abierta si los niños son más susceptibles a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, ya que el cerebro continúa desarrollándose durante la infancia y la adolescencia. Además, los niños están empezando a utilizar teléfonos móviles a una edad más temprana, dada la existencia de estudios de cohorte a gran escala de madres e hijos con seguimiento iniciado durante o antes del embarazo, se podría añadir un componente de fuentes de radiofrecuencia a un coste razonablemente bajo. Los registros de facturación de los teléfonos móviles no son válidos para los niños, por lo que se necesita la recopilación prospectiva de datos de exposición. Para los estudios neuropsicológicos, un reto es distinguir el "entrenamiento" de las habilidades motoras y neuropsicológicas causado por el uso de un teléfono móvil de los efectos del campo de radiofrecuencia. Cualquier estudio futuro debería tratar de abordar esta cuestión. En cualquier caso, debería tener un diseño longitudinal, lo que permitiría el estudio de varios resultados y cambios en la tecnología y el uso de teléfonos móviles, así como otras fuentes de exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia, como los ordenadores portátiles inalámbricos.
 
Prioridad: Estudios humanos
 
 	Alto : estudios adicionales sobre provocación de campos electromagnéticos de radiofrecuencia en niños de diferentes edades
 
 	Fundamento: la investigación actual se ha centrado principalmente en los adolescentes; se sabe muy poco sobre los posibles efectos en niños más pequeños. Se recomienda realizar pruebas longitudinales a diferentes edades, por ejemplo estudiando a niños que ya participan en estudios de cohorte actuales . Esto permitiría considerar la influencia de factores potencialmente confusos, como el estilo de vida.
 
Prioridad: Estudios en animales
 
 	Alto - Efectos de la exposición a RF en la primera infancia y antes del nacimiento sobre el desarrollo y el comportamiento
 
Justificación: Todavía hay escasez de información sobre los efectos de la exposición prenatal y temprana a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el desarrollo y la conducta posteriores. Estos estudios se consideran importantes debido al uso generalizado de teléfonos móviles por parte de los niños y la creciente exposición a otras fuentes de radiofrecuencia, como las redes de área local inalámbricas (WLAN), y los efectos notificados de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en el EEG de los adultos. Se requieren más estudios que incluyan la exposición parcial (solo en la cabeza) a teléfonos móviles a niveles relativamente altos de tasa de absorción específica (SAR).
 
 
Consejo Nacional de Investigaciones, Academia Nacional de Ciencias (2008)
 	La Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) del Departamento de Salud y Servicios Humanos
Los Servicios pidieron a las Academias Nacionales que organizaran un taller de expertos nacionales e internacionales para identificar las necesidades de investigación y las lagunas en el conocimiento sobre los efectos biológicos y los resultados adversos para la salud de la exposición a la energía de radiofrecuencia (RF) de los dispositivos de comunicaciones inalámbricas. Para llevar a cabo esta tarea, las Academias Nacionales designaron un comité de siete miembros para planificar el taller.
(Comité para la identificación de las necesidades de investigación relacionadas con los posibles efectos biológicos o adversos para la salud de los dispositivos de comunicación inalámbrica). En su informe, el Comité recomendó las siguientes medidas con respecto a la exposición a radiofrecuencias para el feto en desarrollo y para los niños pequeños:
 
· Caracterización de la exposición de jóvenes, niños, mujeres embarazadas y fetos a dispositivos inalámbricos personales y campos de RF de antenas de estaciones base.
 	  
· Estudios de cohorte epidemiológicos prospectivos de niños y mujeres embarazadas.
 	 
· Estudios epidemiológicos de casos y controles y cánceres infantiles, incluido el cáncer cerebral.
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[bookmark: _Toc1365446]I. INTRODUCCIÓN 
La premisa de esta revisión es que, aunque se ha prestado poca atención a los posibles vínculos entre los campos electromagnéticos y las exposiciones a radiofrecuencias (CEM/RFR) y los trastornos del espectro autista (TEA), es probable que existan dichos vínculos. La razón de esta premisa es que los impactos fisiológicos de los CEM/RFR y una serie de fenómenos fisiopatológicos cada vez mejor documentados en los TEA tienen similitudes notables. Se puede encontrar apoyo adicional en los paralelismos entre el aumento de los casos notificados de TEA y los notables aumentos de las exposiciones a CEM/RFR en las últimas décadas. Revisar estas similitudes no demuestra que estos paralelismos impliquen causalidad; ese tipo de investigación no se ha realizado. Además, los procesos fisiológicos afectados por los CEM/RFR también se ven afectados por otros factores ambientales. Sin embargo, los CEM/RFR no necesitan ser un contribuyente único a los TEA para agregar significativamente sobrecarga del sistema ("carga alostática") y disfunción. Aun así, estas superposiciones fisiopatológicas sugieren que la posibilidad de una conexión entre los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia y los trastornos del espectro autista (TEA) debe tomarse en serio, y que sus características biológicas vulnerables pueden hacer que muchas personas con TEA tengan más probabilidades de experimentar impactos adversos de los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia. Esto es una base suficiente para recomendar que se implementen y respeten medidas de precaución, que se dé prioridad a la investigación adicional y que se diseñen y lleven a cabo intervenciones a nivel de políticas basadas en datos existentes y emergentes. Además, investigar este vínculo podría ayudarnos a comprender mejor los TEA y encontrar más formas de mejorar las vidas de las personas con TEA y de tantas otras.
[bookmark: _Toc1365447]A. ¿Cómo se relacionan la biología y el comportamiento?
Para considerar un posible vínculo entre los TEA y los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia (o cualquier posible contribuyente a su incidencia o patogénesis), es necesario tener en cuenta la evolución que se ha producido en nuestra comprensión de la relación entre las características biológicas y conductuales de los TEA. Los TEA fueron etiquetados por primera vez como "autismo" en 1943 por Leo Kanner, un psiquiatra infantil que extrajo varias características conductuales clave, relacionadas con dificultades de comunicación e interacción social y una tendencia hacia intereses restringidos y conductas repetitivas, características de los 11 niños de su primera serie de casos (Kanner 1943). Aunque en las siete décadas transcurridas desde que se construyó por primera vez esta condición como categoría ha habido algunas modificaciones en la forma en que se han caracterizado estas características conductuales, los TEA todavía se definen conductualmente, aunque recientemente se han incluido cuestiones sensoriales como la hipo o hiperreactividad en los criterios de diagnóstico (Manual diagnóstico y estadístico de los trastornos mentales o DSM-V) (Asociación Estadounidense de Psiquiatría 2000, mayo de 2013).
 
[bookmark: _Toc1365448]1. La transducción es fundamental pero poco comprendida
Sin embargo, al considerar cómo un factor ambiental como los campos electromagnéticos o las frecuencias de radiofrecuencia (RFR) puede conducir al autismo y/o influir en su gravedad o incidencia, debemos pensar en cómo la biología subyacente se traduce en cambios en la actividad eléctrica del sistema nervioso y cómo estos, a su vez, generan el conjunto de comportamientos que hemos categorizado como "autismo" (Herbert, 2005). Esto significa no tomar los comportamientos como algo dado o como algo puramente determinado por la genética, sino explorar toda la gama de la biología que genera estas características y desafíos.
[bookmark: _Toc1365449]2. Más que cerebro
Aunque durante mucho tiempo se ha considerado que el "autismo" es un trastorno psiquiátrico o neurológico basado en el cerebro (Rapin y Katzman 1998; Polleux y Lauder 2004), se ha vuelto innegable que las personas diagnosticadas con TEA a menudo también tienen una multitud de características biológicas, incluidos trastornos fisiopatológicos sistémicos (como estrés oxidativo, disfunción mitocondrial y anomalías metabólicas e inmunes) (Ming et al. 2012;
Tsaluchidu et al. 2008; Pieczenik y Neustadt 2007; Gonzalez et al. 2011 ) , así como comorbilidades médicas sintomáticas (como malestar gastrointestinal, infecciones recurrentes, epilepsia, desregulación autonómica y alteración del sueño) (Nikolov et al. 2009; Kotagal y Broomall 2012; Kaartinen et al. 2012; Daluwatte et al. 2012; Tuchman y Cuccaro 2011; Canitano 2007; Malow 2004; Kang y Barnes 2013; Jyonouchi et al. 2011), además de los comportamientos definitorios básicos, y muchos de estos ocurren comúnmente (Kohane et al. 2012). El problema ha sido que no se ha demostrado que una característica biológica de este tipo esté presente en todas las personas con diagnóstico de TEA, y tampoco son específicas de los TEA. Además, ha habido mucha variabilidad en muchas de las características del autismo, no sólo entre individuos, sino en muchos casos dentro de los mismos individuos en diferentes momentos o bajo diferentes circunstancias. Debido a esta variabilidad, se ha descartado la relevancia de muchas de estas características biológicas como algo secundario y no intrínsecamente relacionado con el "autismo". En cambio, muchos han considerado que las características conductuales son fundamentales no sólo para la forma en que se manifiesta y define el autismo, sino también para la naturaleza intrínseca básica de los TEA, aunque la base biológica de estas conductas no se ha establecido de ninguna manera.
[bookmark: _Toc1365450]3. Heterogeneidad: Más genética y ambiental que fisiológica
No es que esta variabilidad sea exclusiva del "lado ambiental". En la actualidad, se han asociado más de 800 genes con los TEA y más de 100 síndromes genéticos raros diferentes se acompañan con frecuencia de TEA, sin que exista un mecanismo unificador específico claro que una esta notable heterogeneidad (Trikalinos et al., 2006; Ring et al., 2008; Pelphrey et al., 2011; Mandell, 2011; Hall et al., 2012; Bill y Geschwind, 2009).
De manera similar, se están investigando un gran número de posibles factores ambientales que van desde los tóxicos y la deficiencia de vitamina D o la falta de ingesta de vitaminas prenatales hasta la contaminación del aire y el estrés o las infecciones durante el embarazo (Whitehouse et al., 2012; Kocovska et al., 2012; Schmidt et al., 2011; Landrigan, 2010; Roberts et al., 2007; Shelton, Hertz-Picciotto y Pessah, 2012; Becerra et al., 2012; Volk et al., 2011). Sin embargo, a nivel fisiológico, un conjunto más pequeño de trastornos se está mostrando como común en un número considerable de personas con TEA, y de hecho no solo en los TEA, sino también en una miríada de otras enfermedades crónicas cuya prevalencia también parece estar aumentando (Bilbo Jones y Parker, 2012; Knox, 2010). Entre ellos se destacan los trastornos inmunológicos, como la inflamación, la disfunción mitocondrial y el estrés oxidativo, así como la carga corporal tóxica.
La vulnerabilidad a todos estos factores puede verse aumentada leve o sustancialmente por una variedad de mutaciones genéticas que suelen ser comunes, pero puede permanecer latente sin la superposición de factores ambientales desencadenantes. Por el contrario, con un aporte ambiental lo suficientemente sustancial, la vulnerabilidad genética puede no ser necesaria.
[bookmark: _Toc1365451]4. El mecanismo es más que correlación
No se ha aclarado cómo se relacionan las características biológicas con las características conductuales que hasta ahora han definido los TEA; hasta hace poco, el principal esfuerzo de investigación en relación con la fisiopatología en los TEA se ha centrado en establecer la presencia de estos fenómenos en primer lugar. Aun así, se han identificado algunas correlaciones entre las características biológicas y conductuales; por ejemplo, un mayor nivel de anomalías inmunológicas se correlaciona con conductas más aberrantes (Wei et al. 2012; Careaga y Ashwood 2012; Jyonouchi et al. 2011; Ashwood et al. 2011; Heuer et al. 2008; Zerrate et al. 2007; Curran et al. 2007). Sin embargo, dichas correlaciones en sí mismas no explican los mecanismos por los cuales podría ocurrir realmente la transducción de la fisiopatología en conducta . Para ello, un componente importante sería estudiar la relación entre la fisiopatología sistémica y la electrofisiología del sistema nervioso.
[bookmark: _Toc1365452]5. La investigación sobre campos electromagnéticos y radiofrecuencias puede ayudarnos a entender cómo funcionan los TEA
La evaluación de la posible contribución de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia a los TEA plantea esta cuestión de la naturaleza de la transducción de la fisiopatología y la conducta bajo una luz interesante y provocadora, ya que el cerebro es simultáneamente un órgano físico basado en tejidos que puede verse afectado por la fisiopatología celular y por procesos de desarrollo alterados, y un sistema de procesamiento de información que opera a través de redes de oscilaciones eléctricas sincronizadas (ondas cerebrales), y los impactos de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia pueden ocurrir directamente en ambos niveles. Hasta la fecha, el énfasis en la investigación sobre los TEA se ha centrado principalmente en las relaciones "estructura-función" que se han centrado en la anatomía. Esta investigación ha generado correlaciones entre las estructuras cerebrales y las conductas, y ha encontrado también algunos correlatos genéticos, pero ha hecho suposiciones de que estos fenómenos tienen su raíz en la genética y en estructuras y sustancias moleculares genéticamente perturbadas. Esto lleva a apuntar al nivel molecular con los productos farmacéuticos, pero no a la agenda más amplia de comprender las contribuciones ambientales o fisiológicas o las características dinámicas del cerebro y la conducta. Por lo tanto, explorar cómo los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia (RFR) afectan los TEA puede ayudar a plantear la pregunta de cómo interactúan realmente estos niveles de procesamiento de información/electrofisiológicos y fisiopatológicos, y cómo la anatomía puede, en muchos sentidos, ser un producto más que una causa de la fisiología.
[bookmark: _Toc1365453]B. Cursos temporales de mecanismos
En su mayor parte, los investigadores han buscado causas del autismo en mecanismos que se producen en etapas tempranas y que crean cambios o daños permanentes. Este enfoque es lógico si se supone que las influencias genéticas son predominantes y que el "autismo" es un rasgo fijo que dura toda la vida. Sin embargo, están surgiendo pruebas de que los TEA pueden, en muchos aspectos, ser más variables y similares a estados que fijos y similares a rasgos.
[bookmark: _Toc1365454]1. Plasticidad
Uno de los cambios notables en el pensamiento conceptual sobre los TEA es la apreciación de su plasticidad cerebral (Helt et al. 2008). Cada vez hay más informes de mejoras y pérdida del diagnóstico, reversión de los síntomas neurológicos en un número cada vez mayor de modelos de ratones de síndromes genéticos que en los humanos presentan de forma destacada el autismo (Cobb, Guy y Bird 2010; Ehninger et al. 2008; Goebel-Goody et al. 2012; Henderson et al. 2012; Kaphzan et al.
2012; Liu, huang y Smith 2012; Mehta, Gandal y Siegel 2011; Paylor et al. 2008; Rotschafer et al. 2012; Sato et al. 2012; Suvrathan et al. 2010), la mejora a corto plazo inducida farmacéuticamente en la conectividad cerebral (Narayanan et al. 2010) y la reversión transitoria o la suspensión de la sintomatología en diversas circunstancias (incluida la fiebre, la dieta basada únicamente en líquidos y ciertos tratamientos con antibióticos (Sandler et al. 2000; Curran et al. 2007)) – todo esto pone en tela de juicio la suposición de larga data de que simplemente estamos tratando con un "cerebro roto". De hecho, ¿cómo podría un "cerebro roto" producir una función notablemente mejorada con un tiempo de recuperación tan corto? (Herbert 2009) No es posible explicar un marco temporal de este tipo mediante la remodelación del sustrato anatómico del cerebro. Por otra parte, las "ondas cerebrales" y su sincronización podrían variar fácilmente en períodos cortos de tiempo. Resulta cada vez más imperativo estudiar los moduladores fisiológicos y ambientales no sólo del desarrollo cerebral sino también del funcionamiento cerebral cotidiano.
Además, se ha documentado una inteligencia promedio a superior en la mayoría de las personas con autismo.
(Edelson 2006; Dawson et al. 2007), así como de dominios de superioridad perceptiva
(Soulieres, Zeffiro, et al. 2011; Soulieres, Dawson et al. 2011; Samson et al. 2011; Soulieres et al. 2010; Soulieres et al. 2009; Mottron et al. 2006; Mottron 2004; Bertone et al. 2005; Perreault et al. 2011), ponen en tela de juicio la suposición de larga data de que los TEA están intrínsecamente o en su mayor parte asociados con déficits cognitivos, otro golpe contra el modelo obsoleto de "déficit" o "cerebro roto".
[bookmark: _Toc1365455]2. Mecanismos que operan activamente a lo largo del ciclo de vida
Una lección particularmente valiosa acerca de los TEA que se puede aprender al observar cómo los campos electromagnéticos y las frecuencias de radiofrecuencia afectan la biología subyacente es que estos impactos no se limitan de ninguna manera al desarrollo temprano. Ya tenemos informes clínicos de "autismo intermitente"; por ejemplo, algunos niños con enfermedades mitocondriales que tienen altibajos en su estado bioenergético "tienen autismo" en sus días malos, pero no muestran características autistas en sus días buenos (Korson 2007). Estos niños con sus mitocondrias vulnerables y apenas compensadas parecen estar tambaleándose justo al borde de la interfaz entre la disfunción metabólica y electrofisiológica, oscilando de un lado a otro en este filo de la navaja. Uno se pregunta qué exposiciones cotidianas (alérgenos, infecciones, pesticidas en el patio de la escuela, incluso tal vez EMF/RFR) podrían contribuir a los días malos (con su pérdida de optimización electrofisiológica, probablemente debido a la energía insuficiente para impulsar una función cerebral completamente integrada) y, a la inversa, cuántas opciones existen en la vida cotidiana que podrían inclinar las cosas en la dirección de más días buenos (al ayudar a estabilizar un rendimiento más óptimo del sistema nervioso) (Herbert y Weintraub 2012).
El breve lapso de tiempo necesario para que las "dosis" biológicamente efectivas de campos electromagnéticos y radiofrecuencias produzcan efectos observables refleja que estas exposiciones pueden afectar a las células sin obstrucción (a diferencia de muchos agentes químicos) y crear efectos en cuestión de minutos. Este tipo de mecanismo también puede brindarnos formas nuevas e importantes de comprender la variabilidad a corto plazo (los días buenos y los días malos) que son tan comunes en el TEA incluso en aquellos que no tienen un diagnóstico formal de enfermedad mitocondrial.
[bookmark: _Toc1365456]3. Fisiopatología y carga alostática
En base a estas consideraciones, la estrategia a seguir en este examen de un posible vínculo entre los CEM/RFR y los TEA es revisar los numerosos paralelismos entre la biología subyacente, o fisiopatología, en los TEA y los impactos de los CEM/RFR en los organismos vivos. Las exposiciones a los CEM/RFR han demostrado impactos en casi todos los niveles en los que se ha demostrado que la biología y la fisiología se ven alteradas en los TEA. Se ha demostrado que los CEM/RFR potencian el impacto de varios tóxicos cuando ambas exposiciones ocurren juntas (Juutilainen, Kumlin y Naarala 2006); esto puede ser aditivo o más que aditivo. Esto sugiere que los CEM/RFR pueden sinergizarse con otros contribuyentes y empeorar las cosas. Dado que muchos factores ambientales diferentes se acumulan sobre un número mucho menor de mecanismos fisiológicos ambientalmente vulnerables (Herbert 2010), se debe considerar que el modelo de "carga alostática" (la suma total de factores estresantes y cargas) puede ser fundamental para comprender cómo interactúan los numerosos factores de riesgo para crear autismo y para crear un espectro de niveles de gravedad en tantas características asociadas con el TEA. Una cascada de exposiciones que interactúan con vulnerabilidades puede conducir potencialmente a un punto de inflexión para un individuo, como el fenómeno de regresión autista experimentado por un subconjunto sustancial de personas con TEA. Cuando las exposiciones aumentan a nivel de población,
A nivel de riesgo, es probable que veamos tendencias de aumento en el número de personas que pasan ese punto de inflexión y reciben un diagnóstico. Las exposiciones a EMF/RFR han aumentado En las últimas dos décadas, la carga alostática se ha multiplicado por varios miles o más debido a las innovaciones tecnológicas inalámbricas que tienen efectos secundarios no planificados debido a la RFR pulsada, un carcinógeno humano recientemente clasificado (Baan et al, 2011). Por ejemplo, casi seis mil millones de personas en todo el mundo poseen teléfonos inalámbricos. Muchos cientos de miles más están expuestos a transmisiones inalámbricas de todo el cuerpo desde instalaciones de antenas inalámbricas (Sage y Carpenter, Informe BioInitiative 2012, Sección 24). Por esto, así como por razones fisiológicas, la carga alostática como un concepto viable para el estudio de los TEA debería abordar razonablemente los CEM/RFR como una de las exposiciones relevantes para la carga de estrés general, ya que ahora es una exposición crónica e incesante en la vida diaria a niveles ambientalmente relevantes que se ha demostrado que causan efectos biológicos desde la preconcepción y el embarazo hasta la infancia, la niñez y toda la vida.
En un artículo titulado “El estrés constante es tóxico”, The New Scientist (28 de julio de 2012) describe el estrés de manera elocuente:
“ El estrés constante es tóxico porque puede hacer que el sistema de defensa del cuerpo se vuelva contra sí mismo. El neuroendocrinólogo Bruce McEwen, de la Universidad Rockefeller de Nueva York, afirma que la respuesta al estrés que evolucionó para protegernos del daño puede ser secuestrada y, de hecho, causar daño cuando el nivel de estrés nunca disminuye. En una situación normal, la introducción del estrés hace que el cuerpo proporcione un impulso de energía (enviando una oleada de glucosa a los músculos) y aumente la frecuencia cardíaca, la presión arterial y la respiración para que el oxígeno llegue a los músculos rápidamente. Al mismo tiempo, los vasos sanguíneos se contraen y aumentan los factores de coagulación, listos para frenar el sangrado en caso de que resulte herido. Estas respuestas son parte de un kit de supervivencia de lucha o huida, y una vez que el estrés ha pasado, deberían disminuir. Pero para las personas que sufren un estrés constante, esta respuesta nunca se desactiva del todo, lo que deja los niveles de azúcar sin regular, la presión arterial alta, aumenta el riesgo de coágulos sanguíneos, reduce el deseo sexual y hace que el sistema inmunológico se doblegue bajo la tensión. La exposición prolongada a las hormonas del estrés también puede tener otros efectos, como afectar al cerebro alterando la estructura de las neuronas y sus conexiones, lo que a su vez puede influir en el comportamiento y los procesos hormonales”.
Este pasaje se refiere a los efectos sobre la eje hipotálamo-hipofisario-adrenal (Aldad, 2012), pero como se discutirá en la Parte II, igualmente importante es el estrés celular de las proteínas de estrés (proteína de choque térmico HSP) y del estrés oxidativo generado a niveles de EMF y RFR de muy baja intensidad, como se detalla en la Actualización de BioInitiative 2012, Sección 7 por Martin Blank, PhD; Blank, 2012). Ambos son tipos importantes de estrés que pueden agregar cargas corporales a través de la carga alostática. 
 
[bookmark: _Toc1365457]II. PARALELISMOS EN LA FISIOPATOLOGÍA
 
En esta sección se examinarán los paralelismos en la fisiopatología entre los TEA y los impactos de los campos electromagnéticos y de la radiofrecuencia. Se comenzará con una revisión de los mecanismos de impacto directo a nivel de moléculas, células, tejidos y genes. A continuación, se examinará cómo estos niveles de daño conducen a la degradación de la integridad de los sistemas funcionales, incluida la bioenergética mitocondrial, la melatonina, la función inmunitaria y la fisiología del sistema nervioso. La revisión de los paralelismos concluirá con un análisis de la señalización electromagnética y la oscilación sincronizada de las membranas al sistema nervioso, tratando los sistemas neuronales y la función y los comportamientos somáticos "aberrantes" como consecuencias o "resultados" de una fisiología subyacente alterada a la que los campos electromagnéticos y de la radiofrecuencia contribuyen de forma plausible.
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Los TEA se han conceptualizado como "neurodesarrollistas", lo que ha centrado la atención en cómo los genes y el entorno podrían alterar el desarrollo cerebral. Esto lleva a la presunción tácita de que prácticamente todo lo importante sobre el cerebro en los TEA tiene que ver con las diferencias en la forma en que se formó. En genética, esto ha llevado a una búsqueda de genes del desarrollo neurológico. No hay duda de que los impactos ambientales pueden alterar el desarrollo cerebral y afectar la función cerebral a lo largo de la vida. Este capítulo comienza el trabajo para rectificar sistemáticamente la omisión de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia como un contribuyente ambiental en los TEA.
Sin embargo, la influencia del entorno en trastornos del desarrollo neurológico como los TEA no termina ahí. Cada vez hay más pruebas que demuestran que el aumento de la expresión de genes asociados con la desregulación fisiológica, así como los polimorfismos de un solo nucleótido (SNP) asociados con estos problemas, pueden ser, si cabe, más importantes que las alteraciones de los genes "del desarrollo neurológico" (Lintas, Sacco y Persico 2012). En un estudio de la expresión genética en los TEA, el síndrome de Down y el síndrome de Rett, estos autores afirman: "Nuestros resultados convergen sorprendentemente en los genes inmunes, y no en los del desarrollo neurológico, como la anomalía compartida de forma más constante en los patrones de expresión de todo el genoma. Una respuesta inmune desregulada, acompañada de un mayor estrés oxidativo y un metabolismo mitocondrial anormal, aparentemente representa la base molecular común de estos trastornos del desarrollo neurológico". Otros también han encontrado genes relacionados con la fisiopatología que figuran de manera más prominente en las alteraciones de la expresión genética en el TEA (Kong et al. 2012; Jung, Kohane y Wall 2011; Voineagu et al.
Los SNP asociados con anomalías de metilación, síntesis de glutatión deteriorada y disfunción mitocondrial también se han identificado como factores de riesgo significativos.
La genética puede crear riesgos, pero las consecuencias reales para el sistema nervioso y la salud probablemente provengan de una disfunción a nivel fisiológico. Cada vez hay más pruebas de disfunción fisiopatológica en los TEA. En particular, un creciente volumen de literatura documenta aberraciones inmunológicas, niveles bajos de glutatión total y reducido, menor actividad del sistema de estrés antioxidante y disfunción mitocondrial. Estos fenómenos pueden estar modulados tanto genéticamente como ambientalmente. Como se analizará más adelante, sin duda son pertinentes para el desarrollo neurológico del cerebro, que ha sido, con mucho, el foco dominante de la investigación sobre el autismo, pero no se detiene allí, ya que pueden modular significativamente la función cerebral en tiempo real, así como dar forma a la función de todo el organismo, incluido el sistema autónomo, los sistemas cardiovascular, endocrino, inmunológico, gastrointestinal y reproductivo, entre otros.
[bookmark: _Toc1365459]1. Estrés celular
[bookmark: _Toc1365460]Estrés oxidativo
Las investigaciones sobre el autismo (TEA) indican que el estrés oxidativo puede ser un atributo común entre muchas personas con autismo. En la última década, la literatura sobre este tema ha pasado de ser un goteo a una avalancha. Los estudios documentan una capacidad antioxidante reducida, mayores indicadores de estrés oxidativo y daño por radicales libres, alteraciones en el estado nutricional consistentes con el estrés oxidativo, perfiles lipídicos alterados y cambios pertinentes no solo en la sangre sino también en el tejido cerebral. Las asociaciones de los TEA con exposiciones ambientales como la contaminación del aire y los pesticidas también son indirectamente favorables, ya que dichas exposiciones están vinculadas en otra literatura al estrés oxidativo (Kanthasamy et al. 2012; Roberts et al. 2010; Knox 2010; Rose, Melnyk, Trusty, et al. 2012; Rose, Melnyk, Pavliv, et al. 2012; Ghanizadeh et al. 2012; Frustaci et al. 2012; Rossignol y Frye 2011; Adams et al. 2011, 2011; Mostafa et al. 2010; Zecavati y Spence 2009; Yao et al. 2006; Naviaux 2012; Chauhan y Chauhan 2006; Chauhan, Chauhan y Brown 2009).
Las especies reactivas de oxígeno se producen como consecuencia normal del metabolismo oxidativo mitocondrial, así como de otras reacciones, pero cuando su número excede la capacidad antioxidante de la célula se desarrolla una situación de estrés oxidativo. Es cierto que el estrés oxidativo puede ser consecuencia de la exposición a tóxicos químicos o de los efectos interactivos de los tóxicos, las insuficiencias nutricionales y las vulnerabilidades genéticas. Este conjunto de factores de riesgo ha recibido considerable atención por los posibles papeles que cada componente y las diversas combinaciones posibles podrían desempeñar en la causa o exacerbación del autismo.
Lo que se menciona con menos frecuencia en la literatura sobre la fisiopatología del TEA es que también está bien establecido que las exposiciones a EMF/RFR pueden estar asociadas con daño oxidativo.
En la Sección 6 (Genotoxicidad) de este Informe BioInitiative 2012 y en el Informe BioInitiative (2007), ambos de Henry Lai, PhD (Lai, 2012; Lai, 2007), se describen artículos científicos publicados que demuestran la profundidad de la evidencia de los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia que informan sobre el daño oxidativo en modelos humanos y animales. Estos efectos celulares pueden ocurrir a niveles de exposición legales de baja intensidad que ahora son "niveles ambientales comunes" para mujeres embarazadas, el feto, el lactante, el niño muy pequeño y el niño en crecimiento, así como para adultos. Los campos electromagnéticos (CEM) pueden aumentar la actividad de los radicales libres en las células (Lai y Singh 2004; De Iuliis et al. 2009) particularmente a través de la reacción de Fenton, y la prolongación del efecto causa un aumento mayor, lo que indica un efecto acumulativo. La reacción de Fenton es un proceso catalítico del hierro para convertir los peróxidos de hidrógeno, un producto de la respiración oxidativa en las mitocondrias, en radicales libres hidroxilo, que son radicales libres muy potentes y tóxicos (Lai, en el Informe BioInitiative 2007; Lai, 2007). Los radicales libres dañan y matan orgánulos y células al dañar macromoléculas, como el ADN, las proteínas y los componentes de la membrana.
Otros indicios de un vínculo con el estrés oxidativo son los hallazgos de que los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia a intensidades muy bajas pueden modular el glutamato, el glutatión y el GABA, y afectar el metabolismo mitocondrial. Se han documentado alteraciones en todas estas sustancias y procesos en
TEA (Bristot Silvestrin et al. 2012; Brown et al. 2012; Choudhury, Lahiri y Rajamma
2012; Essa et al. 2012; Oberman 2012; Yang y Pan 2012; Chauhan, Audhya y Chauhan 2012; Frustaci et al. 2012; Principal y col. 2012; Pecorelli et al. 2012; Rose, Melnyk, Pavliv y otros. 2012; Rose, Melnyk, Trusty et al. 2012; Waly et al. 2012; Banerjee et al. 2012; Coghlan et al. 2012; Enticott et al. 2012; Kang y Barnes 2013; Méndez et al.
2012; Pitón y col. 2012; Anitha, Nakamura, Thanseem, Matsuzaki y otros. 2012; anita,
Naamura, Thanseem, Yamada y col. 2012; Gargus 2008; Giulivi et al. 2010;
Hadjixenofontos et al., 2013; Napolioni et al., 2011; Rossignol y Frye, 2011). Campisi et al. (2010) informan que el aumento de los niveles de glutamato a partir de la radiación de frecuencia de teléfono celular de 900 MHz en cultivos primarios de células astrogliales neocorticales de rata indujo un aumento significativo en los niveles de ROS y la fragmentación del ADN después de solo 20 minutos con RFR pulsado a niveles no térmicos (Campisi et al., 2010).
Fragopoulou et al (2012) realizaron un análisis proteómico de las proteínas implicadas en la regulación cerebral en ratones como consecuencia de la exposición prolongada a los campos electromagnéticos (Fragopoulou et al. 2012). Identificaron una expresión alterada de 143 proteínas, que iban desde una regulación negativa de tan solo 0,003 veces hasta una sobreexpresión de 114 veces, con proteínas afectadas que incluían proteínas relacionadas con la función neuronal, como la proteína ácida fibrilar glial (GFAP), alfa-sinucleína, factor de maduración glial beta (GMF), apolipoproteína E (apoE)), proteínas de choque térmico y proteínas del citoesqueleto (es decir, neurofilamentos y tropomodulina), así como proteínas del metabolismo cerebral como la aspartato aminotransferasa y la glutamato deshidrogenasa. Los autores señalaron que el estrés oxidativo era coherente con algunos de estos cambios.
Las aberraciones en el metabolismo del glutatión y las deficiencias en las reservas de glutatión reducido se asocian cada vez más con los TEA, tanto a nivel sistémico como en el cerebro. El paralelismo con los impactos de los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia en este caso es fuerte, ya que la reducción del glutatión asociada con los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia se informa en al menos veintitrés estudios de investigación relevantes en estudios humanos y animales desde 1998, incluidas las siguientes citas (Shapiro et al. 2012; Ozgur, Guler y Seyhan et al. 2010; Ozguner et al. 2005; Moustafa et al. 2001; Kesari, Kumar y Behari 2011; Jelodar, Akbari y Nazifi 2012; Hoyto et al. 2008; Guney et al. 2007; Esmekaya et al. 2011; Atasoy et al. 2012)Al-Demegh, 2012; Kumar, 2010; Meral, 2007; Oktem et al. 2005; Ozguner et al. 2006). Cada vez se reconoce más que el glutatión es una vía común final, una pieza crítica de la fisiología ambientalmente vulnerable, ya que las reservas de glutatión se ven comprometidas por una enorme cantidad de factores estresantes ambientales, de modo que el impacto acumulativo sobre el glutatión puede ser mucho mayor de lo que podría predecirse por la magnitud de cualquier exposición específica (Lee, Jacobs y Porta 2009), lo que respalda un modelo de carga alostática.
También cabe destacar los estudios que muestran que los efectos de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia pueden reducirse mediante la suplementación con antioxidantes y captadores de radicales. Por ejemplo, las vitaminas E y C redujeron los impactos adversos en el endometrio de ratas por la exposición a campos electromagnéticos de 900 MHz (Guney et al. 2007). El ginkgo biloba también ha evitado los aumentos inducidos por los teléfonos móviles en los niveles de malondialdehído y óxido nítrico en el tejido cerebral, así como las disminuciones en las actividades de la superóxido dismutasa y la glutatión peroxidasa cerebrales y los aumentos en las actividades de la xantina oxidasa y la adenosina desaminasa cerebrales, y las ratas tratadas se salvaron de la lesión celular histopatológica encontrada en las ratas no tratadas (Ilhan et al. 2004). En la Sección 15 de la contribución de Belyaev al Informe Bioinitiative 2012 (Belyaev 2012) se analiza una importante cantidad de literatura adicional sobre antioxidantes y captadores de radicales.
[bookmark: _Toc1365461]Respuestas de las proteínas de estrés (proteínas de choque térmico)
Otro efecto bien documentado de la exposición a ELF y RFR de baja intensidad es la creación de proteínas de estrés (proteínas de choque térmico) que señalan que una célula está siendo sometida a estrés fisiológico) (Weisbrot et al. 2003; Velizarov, Raskmark y Kwee 1999; Leszczynski et al. 2004; Leszczynski et al. 2002; de Pomerai et al. 2000; Daniells et al. 1998; Blank y Goodman 2004). Las proteínas de choque térmico pertenecen a una familia de proteínas inducibles que se inician cuando aumenta la necesidad de protección contra electrones perdidos (Padmini 2010; Bottoni, Giardina y Scatena 2009). La respuesta de HSP se asocia generalmente con el choque térmico, la exposición a sustancias químicas tóxicas y metales pesados y otras agresiones ambientales. La HSP es una señal de células en peligro. Las plantas, los animales y las bacterias producen proteínas de estrés para sobrevivir a factores estresantes ambientales como las altas temperaturas, la falta de oxígeno, el envenenamiento por metales pesados y el estrés oxidativo. También cabe señalar que la generación de proteínas de estrés HSP puede tener aplicaciones médicas constructivas, como la protección contra la reperfusión del corazón después de una lesión isquémica (George et al. 2008). Otro impacto concomitante del estrés celular puede ser el plegamiento incorrecto de proteínas, que se ha documentado en asociación con la exposición a los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia (Bohr y Bohr 2000; Mancinelli et al. 2004).
Aunque varios artículos han demostrado aumentos de las PAS en personas con TEA (El-Ansary y Al-Ayadhi 2012; Evers, Cunningham-Rundles y Hollander 2002; ElAnsary, Ben Bacha y Kotb 2012; Walker, Segal y Aschner 2006; Vojdani et al. 2004), se ha investigado con mucha menos frecuencia que el estrés oxidativo. Parte de la investigación necesaria para estudiar las posibles influencias de los campos electromagnéticos y la RFR en los TEA sería estudiar esto con más detenimiento.
[bookmark: _Toc1365462]2. Membranas y canales
[bookmark: _Toc1365463]Membranas celulares y peroxidación lipídica
Las membranas celulares y de orgánulos desempeñan funciones en la separación de las células del medio extracelular, así como en el mantenimiento de los límites y la regulación del flujo de materiales entre compartimentos celulares que necesitan diferentes parámetros metabólicos para sus actividades. También desempeñan funciones fundamentales en el mantenimiento de las diferencias eléctricas y el flujo de electricidad.
Adey (2002) resumió estudios que informan que las membranas celulares son el sitio del acoplamiento transductivo de campo inicial.
“La evidencia colectiva apunta a los receptores de la membrana celular como el sitio probable de las primeras interacciones tisulares con los campos ELF y de microondas para muchos neurotransmisores (Mironova et al. 1994), hormonas (Liburdy 1995; Ishido, Nitta y Kabuto 2001), expresión de enzimas reguladoras del crecimiento (Byus, Pieper y Adey 1987; Chen et al. 2000; Litovitz et al. 1993) (Penafiel et al. 1997) y sustancias químicas que promueven el cáncer (Cain, Thomas y Adey 1993; Mevissen, Haussler y Loscher 1999). En ninguno de estos estudios el calentamiento tisular parece estar implicado causalmente en las respuestas. Los físicos e ingenieros han seguido ofreciendo modelos microtérmicos, en lugar de atérmicos, para estos fenómenos (Barnes 1996; Astumian, Weaver y Adair 1995), con puntos de vista que excluyen la consideración de la organización cooperativa y los estados de carga coherentes, pero es difícil conciliar la evidencia experimental de factores como la dependencia de la frecuencia de modulación y la duración requerida de una señal modulada en amplitud para obtener una respuesta (tiempo de coherencia) (Litovitz et al. 1993) con modelos basados en la dinámica de equilibrio del calentamiento de los tejidos. (Adey 2002)
Las membranas son blancos bien conocidos del estrés oxidativo. El daño de la membrana es una ruta importante a través de la cual el daño de los radicales libres prolifera a través del sistema celular. La peroxidación lipídica de las membranas afecta con mayor frecuencia a los ácidos grasos poliinsaturados como el EPA y el DHA, que son los lípidos más abundantes y vulnerables en el cerebro, donde el daño que sufren puede tener graves impactos: el DHA constituye el 40% del tejido cerebral. La peroxidación lipídica de las membranas se ha identificado como un efecto de los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia en múltiples estudios (Desai, Kesari y Agarwal 2009; Phelan et al. 1992). En la literatura se han insinuado una variedad de otros mecanismos para la alteración de la membrana relacionados con los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia. Las propiedades fisicoquímicas de las membranas, como la transición de fase de la fosfatidilcolina, pueden modificarse por efectos no térmicos de la radiación de microondas (Beneduci et al. 2012). El potencial y las corrientes de membrana también pueden verse afectados por campos de radiofrecuencia pulsada (Linz et al. 1999). Esto se ha observado gráficamente en el movimiento celular alterado en Paramecium caudatum, con estas células ensanchándose, con una citofaringe de apariencia más amplia, con sus vesículas pulsátiles teniendo dificultad para expulsar su contenido fuera de la célula y con un movimiento menos eficiente de los cilios (Cammaerts et al.
(2011) lo que los autores sugirieron que podría deberse a la orientación de la membrana celular.
Los impactos en este organismo unicelular pueden ayudarnos a imaginar cuál podría ser el impacto de los EMF/RFR en células con algunas similitudes estructurales, como las células epiteliales columnares y las células ciliadas en las superficies mucosas del sistema respiratorio, el tracto digestivo, el útero y las trompas de Falopio y la médula espinal central.
Se han documentado indicios de peroxidación lipídica de las membranas en los TEA, incluidos el malonaldehído y los isoprostanos, así como la alteración de los fosfolípidos de membrana y las prostaglandinas (Pecorelli et al. 2012; El-Ansary et al. 2010; El-Ansary, Ben Bacha y
En un estudio, los niveles de iosoprostano mostraron una distribución biomodal con la mayoría de los sujetos con TEA mostrando un aumento moderado, pero un grupo más pequeño mostrando aumentos dramáticos (Ming, Stein, et al. 2005). El tromboxano, que refleja la activación plaquetaria, también estaba elevado en un estudio (Yao et al. 2006). Dado que este fenómeno se ha identificado en muchas personas con TEA, es plausible que dichas personas probablemente sean más vulnerables a tener tales lesiones celulares causadas, empeoradas o ambas por la exposición a EMF/RFR.
[bookmark: _Toc1365464]Canales de calcio
En la literatura sobre el impacto fisiológico de los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia, un tema de especial relevancia es el impacto en los canales de calcio y la señalización. La señalización del calcio es omnipresente en sistemas biológicos que abarcan desde organismos unicelulares hasta el funcionamiento más sofisticado de nuestros sistemas nervioso e inmunológico. Esta señalización se produce a través de una miríada de mecanismos dentro y entre las células. La exquisita sintonía de los organismos está influenciada por la precisión del funcionamiento de estos sistemas, y hasta las perturbaciones más sutiles tienen el potencial de ramificarse de manera no lineal a través de un sistema, causando perturbaciones a mayor escala en otras partes. Se ha demostrado que las exposiciones a los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia crean perturbaciones en la señalización del calcio a través de una variedad de mecanismos, entre ellos la fuga de membrana (Nesin et al. 2012), la alteración de las proteínas de unión al calcio y la reactividad de la GFAP (Maskey et al. 2012; Maskey et al. 2010), y la distribución ultraestructural alterada del calcio y de las ATPasas activadas por calcio después de la exposición (Kittel et al. 1996). Adey (2002) proporcionó una descripción general de los estudios clave sobre el eflujo de calcio y la importancia del calcio en la señalización celular. “Los primeros estudios describieron el eflujo de calcio del tejido cerebral en respuesta a las exposiciones a ELF (Bawin y Adey 1976; Blackman et al. 1985), y a campos de RF modulados por ELF (Bawin y Adey 1976) (Blackman 1979) (Blackman et al. 1985; Dutta, Ghosh y Blackman 1989). Eflujo de calcio de partículas subcelulares cerebrales aisladas
(sinaptosomas) con dimensiones inferiores a 1,0 μm también exhiben una dependencia de la frecuencia de modulación ELF en el eflujo de calcio, respondiendo a una modulación sinusoidal de 16 Hz, pero no a una modulación de 50 Hz, ni a una portadora de RF no modulada (Lin-Liu y Adey 1982). En la misma y en diferentes líneas de cultivo celular, la enzima reguladora del crecimiento y sensible al estrés ornitina descarboxilasa (ODC) responde a campos ELF (Byus et al. 1988; Litovitz et al.
1993) y a campos de RF modulados por ELF (Byus, Pieper y Adey 1987) (Litovitz y otros.
1993) (Peñafiel et al. 1997).” (Adey 1994)
Dutta et al (1992) informaron:
“Se ha demostrado que la radiación electromagnética de radiofrecuencia (RFR) a 915 y 147 MHz, cuando se modula en amplitud sinusoidal (AM) a 16 Hz, mejora la liberación de iones de calcio de las células de neuroblastoma en cultivo. La relación dosis-respuesta es inusual, ya que consta de dos "ventanas" de densidad de potencia en las que se produce un mayor eflujo, separadas por regiones de densidad de potencia en las que no se observa ningún efecto. Para explorar la importancia fisiológica de estos hallazgos, hemos examinado el impacto de la exposición a RFR en una enzima unida a la membrana, la acetilcolinesterasa (AChE), que está íntimamente relacionada con el sistema de neurotransmisores de acetilcolina (ACh). Las células de neuroblastoma (NG108), expuestas durante 30 minutos a una radiación de 147 MHz, AM a 16 Hz, demostraron una actividad mejorada de AChE, según se analizó mediante un procedimiento que utiliza ACh marcada con 14C. Se observó una mayor actividad en un intervalo de tiempo de entre 7,0 y 7,5 h después de que las células se sembraron y solo cuando la exposición se produjo a densidades de potencia identificadas en un informe anterior como eficaces para alterar la liberación de iones de calcio. Por lo tanto, la RFR afecta tanto la liberación de iones de calcio como la actividad de AChE en células derivadas del sistema nervioso en cultivo de una manera común dependiente de la dosis” (Dutta et al. 1992). 
La importancia de estos efectos de la señalización de calcio de los campos electromagnéticos y la frecuencia de radiofrecuencia es sorprendente cuando se consideran en relación con la fisiopatología del TEA, donde se ha propuesto que dichas alteraciones son de importancia central. Los canales de calcio desempeñan un papel importante en la regulación de la excitabilidad neuronal, cuya alteración durante el desarrollo ha sido considerada por muchos como potencialmente contribuyente al desarrollo de los TEA, así como a la vulnerabilidad a menudo asociada a las convulsiones. Se han identificado alteraciones genéticas asociadas con una serie de canales de calcio dependientes del voltaje en los TEA (Smith, 2012; Krey y Dolmetsch
2007; Pasca et al. 2011; Gargus 2009; Lu et al. 2012). Sin embargo, basándose en un examen de los datos de laboratorio y fenotipo del paciente, se ha argumentado que la señalización aberrante del calcio podría ser consecuencia: Palmieri y Persico (2010) sugieren que “ una respuesta neuroinmune anormal como un jugador relevante en la elevación de los niveles intracelulares de Ca2+, alterando el desarrollo neurológico, impulsando el estrés oxidativo y, en última instancia, afectando la función sináptica y la conectividad neuronal, especialmente en las vías neuronales de largo alcance fisiológicamente responsables del procesamiento integrado de la información”. (Palmieri y Persico 2010) Peng y Jou (2010) a su vez han demostrado cómo el aumento del calcio intracelular puede causar estrés oxidativo y un círculo vicioso: “… el aumento de ROS [especies reactivas de oxígeno] mitocondriales puede modular la dinámica del Ca2+ y aumentar el aumento de Ca2+. Las interacciones recíprocas entre el aumento de ROS inducido por Ca2+ y el aumento de Ca2+ modulado por ROS pueden causar un ciclo de retroalimentación autoamplificado que crea un daño celular mucho más allá del daño inducido directamente por Ca2+”. (Peng y Jou 2010 )   
 
Se han identificado vías ambientales y genéticas para la disfunción de la señalización del calcio (Pessah y Lein 2008), incluidas sustancias químicas como los hidrocarburos poliaromáticos. El PCB-95, en particular, modula la vía de señalización dependiente del calcio responsable del crecimiento dendrítico dependiente de la actividad (Wayman, 2012; Wayman, 2012). De hecho, una vez que una mutación genética se ha asociado con la alteración de una vía de señalización crítica y confiere riesgo de autismo, se pueden identificar sustancias químicas u otros agentes ambientales que se dirigen a las mismas vías y también confieren riesgo de TEA. Stamou et al. (2012) han revisado esta estrategia de identificación de múltiples mecanismos que convergen en vías de señalización comunes con respecto a los mecanismos dependientes del Ca(2+), así como las quinasas reguladas por señales extracelulares (ERK)/fosfatidilinositol-3-quinasas (PI3K) y la neuroliginneurexina-SHANK (Stamou et al. 2012). Desde este punto de vista, puede que no haya ninguna razón particular para privilegiar las mutaciones genéticas en su contribución a una alteración de la señalización del calcio, ya que si esta función se ve alterada debido a una mutación genética, a una toxina química o a una perturbación de la señalización del calcio por campos electromagnéticos o radiofrecuencias, el efecto funcional es comparable. Además, si una persona está sujeta a múltiples desencadenantes, todos los cuales tienen impactos en la señalización del calcio, las interacciones entre genes y ambiente pueden conducir a impactos que podrían ser menores, iguales o mayores que los que podría crear cualquier contribuyente por sí solo.
[bookmark: _Toc1365465]3. Uniones y barreras
Los daños que se han analizado hasta ahora se han producido a nivel molecular y subcelular. Sin embargo, los impactos desde este nivel repercuten en escalas mayores en el sistema. Mientras que las membranas crean límites entre las células y los compartimentos subcelulares, las barreras lo hacen a una escala mayor. Las células se vuelven capaces de formar barreras entre sí a través de uniones estrechas que impiden que las sustancias y las células "se cuelen por las grietas", por así decirlo, entre las células. Por el contrario, las uniones en hendidura son estructuras subcelulares que proporcionan aberturas que permiten el paso físico de materiales entre células que de otro modo estarían separadas por membranas.
Parece que dichas conexiones entre células también pueden verse alteradas por los campos electromagnéticos y la exposición a radiofrecuencias, al menos en determinadas circunstancias. Se ha observado que los campos magnéticos de alta frecuencia están asociados con una marcada disminución de las estructuras intercelulares similares a las uniones estrechas, a pesar del aumento de la expresión génica de las proteínas pertinentes (Cervellati, 2009). Se han observado cambios en las uniones estrechas tras la exposición a la radiación de microondas y rayos X (Palfia, 2001).
Varios artículos en el campo de investigación del TEA documentan problemas relacionados con las uniones. Se han documentado anomalías de las conexinas en estudios neuropatológicos (Fatemi et al. 2008). y MacFabe y colegas identificaron alteraciones lipídicas asociadas con el estrés oxidativo, la fluidez de la membrana y la modulación del acoplamiento de las uniones comunicantes (Thomas et al. 2012). Se redujo la molécula de adhesión de células endoteliales plaquetarias-1 y esta reducción se correlacionó con el comportamiento repetitivo y el crecimiento anormal del cerebro; las moléculas de adhesión modulan la permeabilidad y la señalización en la barrera hematoencefálica, así como la infiltración de leucocitos en el sistema nervioso central (Onore et al. 2012).
Los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia también podrían comprometer las estructuras de barrera biológicamente importantes que separan el flujo sanguíneo de órganos como el cerebro (Salford et al, Informe BioInitiative 2012, Sección 10) (Salford, 2012). Esto plantea preguntas importantes sobre si otros
Las "barreras" que mantienen el flujo sanguíneo separado del intestino (barrera intestino-sangre), o la placenta (barrera sangre-placenta) o el ojo (barrera ojo-sangre) también pueden volverse patológicamente permeables, y permitir que la albúmina, las toxinas, las citocinas proinflamatorias y los agentes infecciosos crucen esta barrera hacia los intestinos (invocando respuestas inmunes) e impactando al feto en desarrollo (Somosy, 1993). Si bien hay una buena cantidad de estudios negativos, también hay muchos estudios que muestran una asociación entre los EMF/RFR y la fuga patológica de la barrera hematoencefálica (BHE), así como evidencia en estudios animales de daño a las células cerebrales y daño o muerte de neuronas. Se ha demostrado que dicha fuga se potencia por factores fisiológicos como la diabetes y la insulina (Gulturk et al 2010) y también ha potenciado la letalidad viral de manera dependiente de la dosis (Lange et al, 1991). Muchos de los hallazgos positivos se asociaron con exposiciones no térmicas comparables a la exposición normal a la radiación de los teléfonos celulares (Salford, 1994; Salford, 2003; Salford, 2007; Salford, 1992; Eberhardt, 2008; Nittby, 2009; Nittby, 2008). Existen informes dispersos de aumento de la permeabilidad a través de otras membranas y barreras, como la barrera hemato-testicular en ratones (Wang, 2008; Wang et al., 2010 y la membrana canalicular del hígado de rata (Lange, 1993). Un estudio de 1992 realizado por Kues et al. informó que "los estudios en nuestro laboratorio han establecido que las microondas pulsadas a 2,45 GHz y 10 mW/cm2 están asociadas con la producción de lesiones endoteliales corneales y con la interrupción de la barrera hemato-acuosa en el ojo de primates no humanos". (Kues et al. 1992) Un estudio reciente que muestra el impacto de los campos electromagnéticos de alta frecuencia en las conexinas trofoblásticas (Cervellati et al. 2009) puede indicar la vulnerabilidad de la placenta y la función de barrera placentaria a los campos electromagnéticos. Salford ofrece una revisión exhaustiva y un análisis metodológico de la literatura sobre los impactos de los campos electromagnéticos y de la RFR en la barrera hematoencefálica en la Sección 10 del Informe BioIniative 2012 (Salford, 2012).
Según una revisión de Zlokovic, “la degradación de la BHE, debido a la alteración de las uniones estrechas, el transporte alterado de moléculas entre la sangre y el cerebro y entre el cerebro y la sangre, la angiogénesis aberrante, la regresión vascular, la hipoperfusión cerebral y las respuestas inflamatorias, puede iniciar y/o contribuir a un "círculo vicioso" del proceso patológico, lo que resulta en disfunción y pérdida neuronal y sináptica progresiva en trastornos como la enfermedad de Alzheimer, la enfermedad de Parkinson, la esclerosis lateral amiotrófica, la esclerosis múltiple y otras” (Zlokovic 2008). La integridad de la BHE puede verse comprometida por el estrés oxidativo, que puede conducir a un aumento de la permeabilidad (Parathath, Parathath y Tsirka 2006). La extravasación resultante de albúmina en el parénquima cerebral puede ser excitotóxica y neurotóxica (Hassel, Iversen y Fonnum 1994; Eimerl y Schramm 1991).
La evidencia que sugiere la posible existencia de compromiso de la función de barrera en personas con TEA es en gran parte indirecta. La existencia de neuroinflamación cerebral en TEA ha sido documentada en un número creciente de estudios (Boso et al. 2006; El-Ansary y AlAyadhi 2012; Young et al. 2011), y se sabe que esto está asociado con la permeabilidad de la BHE (Erickson, Dohi y Banks 2012; Janigro 2012; Takeshita y Ransohoff 2012). En una revisión de hallazgos clínicos de MRI en TEA 19/59 mostraron anormalidades de la señal de la sustancia blanca (Boddaert et al. 2009), que en otros entornos se han asociado con hipoperfusión cerebral, aunque no necesariamente en las mismas ubicaciones que las hiperintensidades (Vardi et al. 2011; Brickman, 2009). Las anomalías del flujo sanguíneo, predominantemente hipoperfusión, documentadas en unas pocas docenas de estudios PET y SPECT, también podrían ser causadas por y/o estar asociadas con fenómenos fisiológicos asociados con la permeabilidad vascular, como se revisará más adelante. Se ha documentado un aumento de la permeabilidad intestinal (aunque también se ha documentado su ausencia) (de Magistris et al. 2010; Lucarelli et al. 1995; D'Eufemia et al. 1996; Horvath y Perman 2002; White 2003; Robertson et al. 2008; Souza et al. 2012) y se discutió en el contexto de las exposiciones a alimentos, particularmente gluten (Silva et al. 2012; Sapone et al. 2011; Visser et al. 2009; Simpson et al. 2009; Fasano 2009; Lammers et al. 2008; De Angelis et al. 2006). La reactividad a una gran cantidad de alimentos diferentes observada clínicamente en muchos niños con autismo ha sido enmarcada por algunos como una manifestación de la exposición indiscriminada del sistema inmunológico y del cerebro a las proteínas de los alimentos debido a la permeabilidad intestinal, así como a la permeabilidad de la barrera hematoencefálica (Theoharides y Doyle 2008). Esta reactividad podría a su vez alimentar una respuesta inmunológica aberrante que, a su vez, podría amplificar aún más la vulnerabilidad de la barrera (Fasano, 2009).
Varios estudios han establecido una asociación entre un mayor riesgo de tener un hijo con autismo y una infección materna durante el embarazo. Este fenómeno parece ser el resultado de la respuesta del sistema inmunológico materno, más que el impacto derivado de un agente infeccioso específico; pero la posibilidad de un compromiso concomitante de la barrera placentaria también es concebible en este contexto. En estas circunstancias, el riesgo fetal de exposición a toxinas sanguíneas maternas, citocinas y proteínas de estrés en el útero podría aumentar potencialmente si se deteriorara la función de la barrera placentaria (BPB). La integridad, o el compromiso de la misma, de la interfaz materno-fetal a través de la placenta es un modulador importante del desarrollo cerebral (Hsiao y Patterson 2012).
[bookmark: _Toc1365466]4. Alteraciones genéticas e impactos reproductivos
Debido a la alta heredabilidad del autismo, calculada a partir de las tasas de concordancia de gemelos monocigóticos (idénticos) frente a dicigóticos (fraternos) encontradas en una serie de estudios con gemelos pequeños realizados hace algunas décadas, en las últimas décadas la investigación sobre el autismo se ha centrado abrumadoramente en la genética y en encontrar vínculos entre los genes, el cerebro y la conducta. Como se mencionó anteriormente, este punto de vista también promueve una orientación más estructural/anatómica que bioeléctrica/fisiológica. Junto con este énfasis, a la gente le ha parecido obvio, con solo observar la persistencia obstinada de los síntomas en los individuos afectados, que los TEA son defectos cerebrales innatos y de por vida. Desde este punto de vista, no habría razón para pensar en la transducción de la fisiopatología (ya sea adquirida, genética o alguna combinación) al cerebro y, por lo tanto, a la conducta (o, más ampliamente, a la función neurocognitiva). Por lo tanto, la agenda de investigación de buscar correlaciones entre genes, cerebro y conducta ha parecido evidente y suficiente.
En los últimos años, las premisas genéticas de esta concepción aparentemente obvia del autismo como abrumadoramente genético han sido socavadas en varios niveles. (El debilitamiento de las premisas cerebrales se discutirá más allá de lo tratado en la Parte I en secciones posteriores). En primer lugar, el número de casos reportados está aumentando, lo que hace más difícil sostener que los TEA son puramente genéticos porque estos aumentos solo pueden explicarse en parte por una mayor conciencia u otros artefactos de datos (King y Bearman 2009; Hertz-Picciotto y Delwiche 2009). En segundo lugar, la complejidad de las formas en que entendemos cómo los genes podrían relacionarse con el autismo ha crecido, desde una expectativa hace una década de que un pequeño número de genes (incluso menos de una docena) lo explicaría todo hasta una identificación de cerca de mil genes asociados con el autismo, así como mutaciones "de novo" presentes en niños con TEA pero no en sus padres e incluso mutaciones "boutique" que no se comparten más allá de una familia individual. De los más de cien síndromes genéticos en los que se presenta comúnmente el autismo, no está claro qué mutaciones y reordenamientos genéticos pertinentes tienen en común para explicar la asociación compartida con los TEA (Anney et al. 2010; Betancur 2011). Además, un estudio reciente sobre gemelos que fue mucho más amplio que cualquiera de los estudios anteriores de ese tipo identificó un papel genético modesto pero un papel ambiental sustancial (Hallmayer et al. 2011). También es de interés que un estudio sueco sobre gemelos idénticos y esquizofrenia agrupados en monocoriónicos (placenta compartida) y dicoriónicos (cada uno tenía su propia placenta) mostró una concordancia del 60% para el diagnóstico de esquizofrenia para gemelos monocoriónicos, pero solo del 10,7% para gemelos dicoriónicos (Davis, Phelps y Bracha 1995); Aunque este trabajo aún no se ha replicado en gemelos con TEA, en principio abre la puerta a interpretaciones no genéticas de las cifras de concordancia que generalmente se han asumido como indicadores de genética hereditaria. Los autores de este estudio interpretaron sus hallazgos como consistentes con los datos sobre la infección viral como contribuyente al riesgo de esquizofrenia (una posibilidad también considerada en los TEA (Patterson 2012; Teixeira y Barichello 2012; Atladottir et al. 2012, 2012; Hornig et al. 1999), pero también se podría considerar la posibilidad de diferencias en los casos dicoriónicos en la integridad de la barrera placentaria.
Todo esto pone en tela de juicio la idea de que se puede suponer que la genética es la "causa" del autismo basándose simplemente en cálculos de heredabilidad, y resalta la importancia de considerar no sólo el medio ambiente y la fisiología ambientalmente vulnerable, sino también las mutaciones adquiridas. Sin duda, se están logrando avances a través de la investigación genética en la identificación de redes de genes y mecanismos en los que convergen los genes (Voineagu et al. 2011), pero los mecanismos ambientales también convergen en estos mecanismos (Stamou et al. 2012), y los mecanismos son los que impulsan los impactos.
[bookmark: _Toc1365467]Genotoxicidad
Una vía por la cual los impactos ambientales pueden influir en el estado de un organismo es modificando los genes a través de mutaciones, es decir, por genotoxicidad. Se ha propuesto que este es un mecanismo para la generación de mutaciones "de novo" (que se encuentran en los niños pero no en sus padres) que se encuentran en los TEA (Kinney et al. 2010) y cada vez más en otros entornos también, lo que hace que las mutaciones sean algo que se debe tener en cuenta en lugar de simplemente suponer que están asociadas con una variación normal y estable. Las revisiones y los artículos científicos publicados sobre genotoxicidad y campos electromagnéticos indican que tanto la exposición a campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) como a campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RFR) pueden considerarse genotóxicas (es decir, perjudiciales para el ADN) en determinadas condiciones de exposición, incluidas las condiciones de exposición intermitente o crónica a campos electromagnéticos de baja intensidad y por debajo de los estándares de seguridad mundiales actuales (Ruediger, 2009; Ivancsits et al., 2005; Diem et al., 2005; Blank y Goodman, 2011; Phillips, Singh y Lai, 2009; REFLEX, 31 de mayo de 2004; Sage y Carpenter, 2009; Lai y Singh, 2004). Los tipos de daño genético notificados incluyen fragmentación del ADN y roturas de cadena simple y doble, micronucleación y aberraciones cromosómicas, todos ellos indicadores de inestabilidad genética. Los impactos genotóxicos de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia se analizan con más detalle en la contribución de Lai al Grupo de trabajo BioInitiative de 2007, así como en la Sección 6 del presente Informe BioInitiative (Lai, 2007; Lai, 2012).
El programa de investigación europeo REFLEX (Evaluación de Riesgos Ambientales Potenciales)
El proyecto de la UE del 5º Programa Marco (PELIGROS DE LA EXPOSICIÓN A CAMPOS ELECTROMAGNÉTICOS DE BAJO CONSUMO DE MÉTODOS IN VITRO SENSIBLES) documentó numerosos cambios en el funcionamiento biológico normal en pruebas de ADN a niveles de exposición inferiores a los estándares de seguridad pública existentes (REFLEX, 31 de mayo de 2004). Algunos de los hallazgos clave fueron los siguientes:
· Mutaciones genéticas, proliferación celular y apoptosis, que son causadas por o resultan en perfiles de expresión de genes y proteínas alterados. La convergencia de estos eventos es necesaria para el desarrollo de todas las enfermedades crónicas.
· Se pudieron demostrar con gran certeza efectos genotóxicos y una expresión modificada de numerosos genes y proteínas después de la exposición a campos electromagnéticos.
· Efectos genotóxicos producidos por RF-EMF en fibroblastos, células HL-60, células de la granulosa de ratas y células progenitoras neurales derivadas de células madre embrionarias de ratón.
· Respuesta de las células a la exposición a RF entre niveles de SAR de 0,3 y 2 W/Kg con un aumento significativo en las roturas de ADN de cadena simple y doble y en la frecuencia de micronúcleos.
· Una clara demostración del aumento en la generación intracelular de radicales libres en células HL-60 que acompaña a la exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia.
· La observación de que el daño al ADN inducido no se basó en efectos térmicos, lo que genera inquietudes sobre los límites de seguridad ambiental basados en el calor para la exposición a campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF).
Estos efectos podrían contribuir a que la genética desempeñe un papel en los TEA que no se derive únicamente de la herencia, sino también de influencias ambientales y epigenéticas. Además, a la luz de la gran heterogeneidad de los hallazgos genéticos en los TEA, junto con los efectos documentados de los campos electromagnéticos y de la radiación de radiofrecuencia en muchos otros niveles de la fisiopatología, además de la genética, vale la pena reflexionar sobre si la genética no sería el problema principal, sino, al menos en muchos casos, solo uno de los muchos niveles de daño colateral de los impactos ambientales. Cualquier variante genética que porte una persona puede sesgar su sistema hacia una vulnerabilidad específica, o puede contribuir de manera más genérica al aumentar la entropía y el desorden molecular; en cualquier caso, pueden agravar la situación, pero pueden no ser parte de la causa principal.
[bookmark: _Toc1365468]Contribuyentes a la genotoxicidad 
[bookmark: _Toc1365469]Estrés oxidativo y daño de radicales libres al ADN
Se sabe muy bien que el estrés oxidativo y la producción excesiva de radicales libres son potencialmente genotóxicos. Pueden ser consecuencia de una gran cantidad de factores ambientales, incluidos, entre otros, los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia. El daño del ADN que puede resultar podría muy bien ser una de las causas de las mutaciones "de novo". Aunque no existe un consenso en este momento sobre las tasas o las causas de las mutaciones de novo en los TEA, y utilizando los métodos actuales de detección solo se encuentran en un pequeño porcentaje de personas con TEA, dada la posible contribución del estrés oxidativo desencadenado por el medio ambiente y el daño de los radicales libres que sabemos que está presente en al menos un gran número de personas con TEA, parece justificada una investigación seria de la posible contribución de los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia a las mutaciones de novo en los TEA, dado el gran aumento de la exposición a estos fenómenos que acompañan a la enfermedad.
el aumento masivo de la exposición a la radiación no ionizante en la vida diaria debido a la electrificación y la saturación global de RFR de las tecnologías inalámbricas (Informe BioInitiative 2012, Sección 24, Implicaciones para la salud pública, Sage y Carpenter, 2012).
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La reparación reducida del ADN puede contribuir a un mayor riesgo de cáncer, pero también puede contribuir a una variedad de otras enfermedades y trastornos del crecimiento y el desarrollo. Cuando la tasa de daño al ADN excede la tasa a la que el ADN puede ser reparado, existe la posibilidad de retener mutaciones e iniciar la patología. La falla en activar los mecanismos de reparación del daño del ADN, o la reparación incompleta o fallida, puede ser una consecuencia de una variedad de factores estresantes comunes, incluida la exposición a EMF/RFR. Se ha informado que una disminución en la eficiencia de reparación del ADN es resultado de la exposición a RFR de baja intensidad en células madre humanas y otras células. La exposición a la frecuencia GSM de teléfonos móviles a la frecuencia de 915 MHz inhibió consistentemente los focos de reparación del ADN en los linfocitos (Markova et al. 2005; Belyaev et al. 2005; Belyaev, Markova y Malmgren 2009). Belyaev, Markova y colegas (2005) y Markova et al. (2009) informaron que la radiación de microondas de intensidad muy baja de los teléfonos móviles inhibe los procesos de reparación del ADN en las células madre humanas. Se encontró una reducción significativa en los focos de 53BP1 (proteína 1 de unión al p53 supresor de tumores) en células expuestas a radiación de radiofrecuencia de microondas dentro de una hora de exposición. Las células fibroblastos fueron impactadas de esta manera pero se adaptaron con el tiempo, mientras que las células madre fueron afectadas de manera similar (focos de 53BP1 inhibidos) pero no se adaptaron a la radiación de microondas durante la exposición crónica (Markova et al. 2005; Belyaev et al. 2005). Los desafíos adicionales para los mecanismos de reparación del ADN incluyen no solo tóxicos y otros insumos dañinos sino también insuficiencias nutricionales de sustancias importantes para el funcionamiento adecuado de los mecanismos de reparación del ADN, incluyendo vitamina D, ácidos grasos esenciales y minerales como el selenio y el molibdeno (Christophersen y Haug 2011). La alta posibilidad de que varios de estos contribuyentes puedan combinarse respalda un modelo de "carga alostática" de daño ambiental y genotoxicidad. También tenga en cuenta la superposición entre los factores de riesgo nutricionales para el estrés oxidativo y para los mecanismos de reparación del ADN deteriorados. Esto respalda el modelo de círculo vicioso según el cual cuanto mayor sea el daño oxidativo al genoma, menos preparadas estarán las células para afrontarlo con éxito. También puede ocurrir lo contrario: los nutrientes pueden atenuar el grado de daño; en la sección sobre la melatonina que aparece a continuación se analizarán algunos ejemplos de este fenómeno.
[bookmark: _Toc1365471]Condensación de cromatina 
La condensación de la cromatina es otro signo distintivo de los daños causados por los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia. La condensación ordenada de la cromatina es una parte normal de la división celular, pero también puede ser provocada patológicamente. El trabajo de Markova, Belyaev y otros ha demostrado repetidamente que la exposición a la radiación de radiofrecuencia puede causar condensación de la cromatina. Belyaev (1997) informó que la radiación de radiofrecuencia de intensidad superbaja produjo cambios en los genes y condensación de la cromatina del ADN a intensidades comparables a las exposiciones a las torres de telefonía móvil (normalmente a niveles de radiación de radiofrecuencia de 0,1 a 1,0 uW/cm2) (Belyaev, Alipov y Harms-Ringdahl 1997). Se observaron cambios significativos inducidos por microondas en la conformación de la cromatina cuando se analizaron timocitos de rata entre 30 y 60 minutos después de la exposición a la radiación de microondas (Belyaev y Kravchenko 1994). Este efecto casi desapareció si las células se incubaron más de 80 minutos entre la exposición y el análisis.
En estudios recientes, linfocitos humanos de sangre periférica de personas sanas e hipersensibles a los campos electromagnéticos fueron expuestos a radiación de microondas no térmica (NT MW) de los teléfonos móviles GSM (Belyaev et al. 2005; Markova et al. 2005). La NT MW indujo cambios en la conformación de la cromatina similares a los inducidos por el choque térmico, que se mantuvieron hasta 24 h después de la exposición. El mismo grupo ha informado que, a diferencia de las células fibroblastos humanas, que fueron capaces de adaptarse durante la exposición crónica a la exposición a RFR de baja intensidad GSM/UMTS, las células madre humanas no se adaptaron (Belyaev, Markova y Malmgren 2009).
Recientemente, los investigadores han identificado un gran número de “fallos genéticos espontáneos” o mutaciones de novo, que es más probable que sean transmitidos por los padres que por las madres a sus hijos (Neale et al. 2012; O'Roak et al. 2012; Sanders et al. 2012). Estos fallos están ampliamente distribuidos en todo el genoma y su ubicación, más que su tamaño, es lo que confiere riesgo. El equipo de Eichler de la Universidad de Washington descubrió que el 39% de las 126 mutaciones más graves o disruptivas se corresponden con una red asociada con la remodelación de la cromatina que ya ha sido clasificada como significativa entre los genes candidatos del autismo (O'Roak et al. 2012). No es posible decir en este momento si la prominencia de las mutaciones genéticas relacionadas con la cromatina puede estar relacionada de alguna manera significativa con los impactos de los EMF/RFR en la condensación de la cromatina y este aparente paralelo entre los TEA y los EMF/RFR puede ser una pura coincidencia, aunque una coincidencia intrigante que vale la pena investigar más a fondo, incluso con respecto a cómo estas mutaciones y los impactos de la remodelación de la cromatina de la exposición a los EMF/RFR pueden interactuar.
[bookmark: _Toc1365472]Impactos en las gónadas y la línea germinal
Se ha demostrado que las mutaciones de novo son un problema más relacionado con la edad paterna.
(O'Roak et al. 2012; Paul, Nagano y Robaire 2011; Iossifov et al. 2012; Cantor et al. 2007; Alter et al. 2011), y esto puede estar relacionado con el impacto de factores ambientales como los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia en el genoma de las células madre, en particular en los espermatozoides que no tienen capacidad de reparación del ADN. La vulnerabilidad de los testículos y los óvulos, y de los espermatozoides y los óvulos, se relaciona con el entorno tisular en el que puede producirse el daño a la línea germinal, así como con la mayor vulnerabilidad de las células madre. Varios laboratorios internacionales han replicado estudios que muestran efectos adversos sobre la calidad, motilidad y patología de los espermatozoides en hombres que usan y particularmente en aquellos que llevan un teléfono celular, PDA o buscapersonas en su cinturón o en un bolsillo (Agarwal et al. 2008; Agarwal et al. 2009; Wdowiak, Wdowiak y Wiktor 2007; De Iuliis et al. 2009; Fejes et al. 2005; Aitken et al. 2005) Kumar, 2012). Otros estudios concluyen que el uso de teléfonos celulares, la exposición a la radiación del teléfono celular o el almacenamiento de un teléfono móvil cerca de los testículos de los hombres humanos afectan el conteo, la motilidad, la viabilidad y la estructura de los espermatozoides (Aitken et al. 2004; Agarwal et al. 2007; Erogul et al. 2006). Estudios en animales han demostrado daño oxidativo y del ADN, cambios patológicos en los testículos de animales, disminución de la movilidad y viabilidad de los espermatozoides y otras medidas de daño nocivo a la línea germinal masculina (Dasdag et al. 1999; Yan et al. 2007; Otitoloju et al. 2010; Salama et al. 2009) Behari et al. 2006; Kumar et al. 2012). Cabe destacar que se han encontrado ácidos grasos alterados consistentes con estrés oxidativo en células espermáticas en la infertilidad masculina (Zalata et al. 1998; Zalata, Hafez y Comhaire 1995).
Hay menos estudios en animales que hayan estudiado los efectos de la radiación de los teléfonos celulares en los parámetros de fertilidad femenina. Panagopoulous et al. 2012 informan de una disminución del desarrollo ovárico y del tamaño de los ovarios, y de la muerte celular prematura de los folículos ováricos y de las células nodrizas en Drosophila melanogaster (Panagopoulos 2012) . Gul et al (2009) informan de que las ratas expuestas a un nivel de RFR en espera (teléfonos encendidos pero sin transmitir llamadas) causaron una disminución en el número de folículos ováricos en las crías nacidas de estas madres expuestas (Gul, Celebi y Ugras 2009). Magras y Xenos (1997) informaron de una infertilidad irreversible en ratones después de cinco (5) generaciones de exposición a RFR a niveles de exposición a torres de telefonía móvil de menos de un microvatio por centímetro cuadrado ( μ W/cm2) (Magras y Xenos 1997).
[bookmark: _Toc1365473]Implicaciones de la genotoxicidad
La cuestión de la genotoxicidad coloca la contribución de la variación genética bajo una luz diferente: como algo que debe tenerse en cuenta y no necesariamente asumirse como punto de partida.
En este sentido, se ha especulado que las tasas aparentemente más altas de autismo en Silicon Valley, discutidas en el pasado como relacionadas con los "genes geek" (Silberman 2001), podrían estar condicionadas por niveles más altos de exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia. La relación entre la mayor vulnerabilidad de los espermatozoides masculinos que los de los óvulos femeninos a los efectos adversos de la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia y el marcado predominio (4:1) del origen paterno de las mutaciones puntuales de novo (sesgo 4:1), también merece una atención más cuidadosa (O'Roak et al. 2012).
[bookmark: _Toc1365474]5. Implicaciones del daño
Hemos revisado los paralelismos entre el TEA y los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM/RFR) en el daño molecular, celular y tisular, incluyendo el estrés celular (estrés oxidativo, respuesta al choque térmico y plegamiento incorrecto de proteínas), daño de membranas, señalización aberrante del calcio y deterioro de uniones y barreras. La genotoxicidad de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia se revisó en relación con cuestiones de contribuciones ambientales al autismo y del fenómeno de las mutaciones de novo. El deterioro del sustrato tisular parece tener muchos puntos en común en los TEA y en las exposiciones a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia. También fue notable la posibilidad de atenuar parte del daño mediante el aumento del estado antioxidante.
Estos puntos en común vienen a la mente al considerar las implicaciones de un estudio reciente que documenta el arresto de la sintomatología en un modelo de ratón del síndrome de Rett a través de un
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Trasplante de médula ósea de microglia de tipo salvaje (Derecki et al. 2012; Derecki, Cronk y Kipnis 2012). La introducción de estas células de microglia competentes no afectó directamente al defecto neuronal asociado con la mutación del gen MECP2; en cambio, los beneficios del trasplante se vieron disminuidos por la inhibición de la fagocitosis. La fagocitosis implica la eliminación de desechos. Esto sugiere que, si bien la investigación se ha centrado en cómo los defectos moleculares específicos, en particular en la sinapsis, pueden contribuir a la fisiopatología de Rett, también puede haber una contribución importante de los desechos celulares, las proteínas mal plegadas y otras estructuras y funciones celulares desordenadas. Dicho trastorno podría estar acumulándose en las células en las condiciones de desorden fisiopatológico analizadas anteriormente. Esto tiene implicaciones potencialmente amplias para otros trastornos genéticos, así como para afecciones como los TEA, que en su mayor parte son idiopáticas. Según este estudio, así como los niveles de daño que acabamos de analizar, los problemas en las células que son pertinentes a los TEA probablemente van más allá de cualquier defecto específico introducido por una mutación. Además, es concebible que muchas de las mutaciones no formen parte de una variación de fondo normal, sino que sean daños colaterales de los mismos factores ambientales que también están provocando el daño a la fisiopatología. También es alentador que al menos parte del daño y la disfunción fuera reversible mediante un mecanismo celular genérico (fagocitosis), y esto podría tener una amplia importancia también para los TEA idiopáticos, junto con otras afecciones que implican desafíos fisiopatológicos relacionados.
 
[bookmark: _Toc1365475]B. Degradación de la integridad del sistema
 
En el contexto de daño molecular, celular y tisular, se podría predecir que la organización y eficiencia de una variedad de orgánulos, órganos y sistemas también se degradarían. Las exposiciones a EMF/RFR producen una situación estresante de homeostasis crónicamente interrumpida. Aquí revisaremos las alteraciones causadas por EMF/RFR en sistemas (incluido el metabolismo oxidativo y bioenergético, la función inmune y las oscilaciones electrofisiológicas) que incluyen componentes moleculares y celulares sujetos a los tipos de daño discutidos en la sección anterior. Revisaremos las alteraciones que se han asociado con EMF/RFR y consideraremos las alteraciones paralelas que se han documentado en los TEA.
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Las mitocondrias son muy vulnerables, en parte porque la integridad de sus membranas es vital para su funcionamiento óptimo (incluidos los canales y los gradientes eléctricos), y sus membranas pueden resultar dañadas por radicales libres que pueden generarse de múltiples formas. Además, prácticamente todos los pasos de su ruta metabólica pueden ser atacados por agentes ambientales, incluidos tóxicos y fármacos, así como mutaciones (Wallace y Starkov 2000). Esto respalda un modelo de carga alostática para las afecciones en las que la disfunción mitocondrial es un problema, que incluye los TEA y una gran cantidad de otras afecciones crónicas.
Las mitocondrias se analizan comúnmente en términos de las vías bioquímicas y cascadas de eventos por los cuales metabolizan la glucosa y generan energía. Pero en paralelo con este nivel de función también parece haber una dimensión de radiación electromagnética que es parte de la actividad de estos orgánulos. Por ejemplo, la radiación electromagnética puede propagarse a través del retículo mitocondrial, que junto con las mitocondrias tiene un índice de refracción más alto que la célula circundante y puede servir para propagar la radiación electromagnética dentro de la red (Thar y Kuhl 2004). También es el caso de que "El dominio fisiológico se caracteriza por oscilaciones de pequeña amplitud en el potencial de membrana mitocondrial (delta psi(m)) que muestran un comportamiento correlacionado en un amplio rango de frecuencias... Bajo estrés metabólico, cuando se perturba el equilibrio entre la generación de ROS [especies reactivas de oxígeno o radicales libres] y la eliminación de ROS [como por antioxidantes], la red mitocondrial en toda la célula se bloquea en un modo oscilatorio principal de baja frecuencia y alta amplitud. Este comportamiento tiene importantes implicaciones patológicas porque la disipación de energía y los cambios redox celulares que ocurren durante la despolarización delta psi(m) resultan en la supresión de la excitabilidad eléctrica y el manejo del Ca2+…” (Aon, Cortassa y O'Rourke 2008). Estos aspectos electromagnéticos de la fisiología y la fisiopatología mitocondriales podrían muy bien verse afectados por los campos electromagnéticos y la RFR.
También se han documentado diversos tipos de daños mitocondriales en al menos algunos de los estudios que han examinado los impactos de los campos electromagnéticos y de la radiofrecuencia sobre las mitocondrias. Entre ellos se incluyen la reducción o ausencia de crestas mitocondriales (Khaki et al., 2006; Lahijani, Tehrani y Sabouri, 2009; Esmekaya et al., 2011), daños en el ADN mitocondrial (Xu et al., 2010), hinchamiento y cristalización (Lahijani, Tehrani y Sabouri, 2009), alteraciones y disminuciones de varios lípidos que sugieren un aumento de su uso en la energía celular (Chernysheva, 1987), daños en el ADN mitocondrial (Xu et al., 2010) y alteraciones de la movilidad y la peroxidación lipídica tras la exposición (Wang et al., 2002). También se ha observado una mejora de la función mitocondrial cerebral en ratones transgénicos con Alzheimer y ratones normales (Dragicevic et al. 2011). La existencia de efectos positivos y negativos da una indicación de la alta dependencia del contexto de los impactos de la exposición, incluidos factores físicos como la frecuencia, la duración y las características del tejido; estos se analizan en profundidad en la contribución de Belyaev a BioInitiative 2012 en la Sección 15 (Belyaev 2012). 
La idea de que la disfunción mitocondrial podría ser común en los TEA ha suscitado cierta consternación, y muchos profesionales han preferido limitar su consideración a los trastornos mitocondriales con mutaciones genéticas comprobadas. Sin embargo, el concepto de disfunción mitocondrial está mejor establecido en otras áreas de la medicina, con miles de artículos y cientos de revisiones que llevan la palabra “disfunción mitocondrial” en sus títulos. En la actualidad, existe una gran cantidad de evidencia de anomalías bioquímicas y de otro tipo en una gran parte de los niños con autismo que son compatibles con la disfunción mitocondrial (Giulivi et al. 2010; Palmieri et al. 2010; Pastural et al. 2009). Los estudios de tejido cerebral post mortem publicados recientemente que han añadido una nueva dimensión de evidencia de anomalías mitocondriales en los TEA se analizarán en la sección sobre alteración de las células cerebrales que aparece a continuación.
Algunos han denominado a los problemas mitocondriales que se observan con más frecuencia en los TEA "disfunción mitocondrial secundaria" (Zecavati y Spence 2009; Rossignol y Frye 2011) para indicar que es resultado de agresiones ambientales y/u otra disfunción fisiopatológica en lugar de directamente de la genética (Hadjixenofontos et al. 2012); el potencial ya discutido de los CEM/RFR para dañar los canales, las membranas y las mitocondrias mismas podría contribuir de varias maneras a degradar la función mitocondrial sin una base en la mutación genética, al igual que la exposición a tóxicos y los desafíos inmunológicos. En un metaanálisis de estudios de niños con TEA y trastorno mitocondrial, el espectro de gravedad varió, y el 79% de los casos fueron identificados por laboratorio no asociados con anomalías genéticas (Rossignol y Frye 2011). “ Un porcentaje sustancial de pacientes autistas muestran marcadores periféricos de disfunción del metabolismo energético mitocondrial, como (a) niveles elevados de lactato, piruvato y alanina en sangre, orina y/o líquido cefalorraquídeo, (b) deficiencia de carnitina sérica y/o (c) estrés oxidativo aumentado... En algunos pacientes, estas anomalías se han explicado con éxito por la presencia de mutaciones o reordenamientos específicos en su ADN mitocondrial o nuclear. Sin embargo, en la mayoría de los casos, el metabolismo energético anormal no puede vincularse inmediatamente a defectos genéticos o genómicos específicos” (Palmieri y Persico 2010).
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[bookmark: _Toc1365478]Melatonina, mitocondrias, glutatión, estrés oxidativo
La melatonina es conocida por su papel en la regulación de los ritmos circadianos, pero también desempeña importantes funciones metabólicas y reguladoras en relación con la protección celular, el mal funcionamiento mitocondrial y la síntesis de glutatión. (Leon et al. 2005; Luchetti et al. 2010; LimonPacheco y Gonsebatt 2010) “Se sabe que la melatonina elimina los reactantes basados en oxígeno y nitrógeno generados en las mitocondrias. Esto limita la pérdida de glutatión intramitocondrial y reduce el daño a las proteínas mitocondriales, mejorando la actividad de la cadena de transporte de electrones (CTE) y reduciendo el daño al ADNmt. La melatonina también aumenta la actividad del complejo I y el complejo IV de la CTE, mejorando así la respiración mitocondrial y aumentando la síntesis de ATP en condiciones normales y estresantes”. (Leon et al. 2005) También ayuda a prevenir la degradación del potencial de membrana mitocondrial, disminuye la fuga de electrones y, por lo tanto, reduce la formación de aniones superóxido. (Hardeland 2005) Las dosis farmacológicas de melatonina no solo eliminan las especies reactivas de oxígeno y nitrógeno, sino que también mejoran los niveles de glutatión y la expresión y las actividades de algunas enzimas relacionadas con el glutatión. (Limon-Pacheco y Gonsebatt 2010; Gupta, Gupta y Kohli 2003)
[bookmark: _Toc1365479]La melatonina puede atenuar o prevenir algunos efectos de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM).
La melatonina puede tener un efecto protector en el contexto de algunas exposiciones a campos electromagnéticos y de radiofrecuencia, aparentemente en relación con las funciones que acabamos de describir. Los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia pueden afectar a la melatonina; un ejemplo es la exposición a la radiación de microondas de 900 MHz que promovió la oxidación, lo que redujo los niveles de melatonina y aumentó la creatina quinasa y la caspasa-3 en las ratas expuestas en comparación con las expuestas de forma simulada (Kesari, Kumar y Behari 2011).
En el siguiente conjunto de ejemplos se pueden observar otros tipos de efectos adversos, pero lo interesante es que la melatonina puede atenuarlos o prevenirlos. En un experimento en el que se expuso a ratas a la radiación de microondas de un teléfono móvil GSM900 con y sin tratamiento con melatonina para estudiar los efectos renales (Oktem et al. 2005), las ratas expuestas sin tratamiento mostraron aumentos de los marcadores de peroxidación lipídica, como una reducción de las actividades de la superóxido dismutasa, la catalasa y la glutatión peroxidasa, lo que indica una disminución del estado antioxidante. Sin embargo, estos efectos negativos se inhibieron en las ratas expuestas tratadas con melatonina. La melatonina también inhibió la aparición de lesiones hepáticas preneoplásicas en ratas expuestas a campos electromagnéticos (Imaida et al. 2000). Se observó el desarrollo de roturas de la cadena de ADN en ratas expuestas a RFR; este daño del ADN fue bloqueado por la melatonina (Lai y Singh 1997). La exposición de neuronas corticales cultivadas a campos electromagnéticos produjo un aumento de 8-hidroxiguanina en las mitocondrias neuronales, un biomarcador común del daño oxidativo del ADN, junto con una reducción del número de copias del ADN mitocondrial y de los niveles de transcripción del ARN mitocondrial; pero todos estos efectos podrían prevenirse con un tratamiento previo con melatonina (Xu et al. 2010). En un estudio de lesiones cutáneas inducidas por la exposición a la radiación de teléfonos móviles, los cambios en la piel del grupo irradiado (que incluían un estrato córneo más grueso, atrofia epidérmica, papilatosis, proliferación de células de albahaca, aumento de la capa de células granulares epidérmicas y proliferación capilar, alteración de la distribución del tejido de colágeno y separación de los haces de colágeno en la dermis) se evitaron (excepto la hipergranulosis) mediante el tratamiento con melatonina (Ozguner et al. 2004). Tanto la melatonina como el éster de feniletilo del ácido cafeico (un antioxidante) protegieron contra el estrés oxidativo de la retina en las ratas expuestas a largo plazo a la irradiación de teléfonos móviles (Ozguner, Bardak y Comlekci 2006). El óxido nítrico (NO) aumentó en la mucosa nasal y sinusal en ratas después de la exposición a campos electromagnéticos, y este NO posiblemente actuó como un mecanismo de defensa que sugiere daño tisular; pero esto se evitó con un tratamiento previo con melatonina (Yariktas et al. 2005). El tratamiento con melatonina previno significativamente el aumento del contenido de MDA (malondialdehído, un marcador de peroxidación lipídica) y la actividad de XO (xantina oxidasa) en el tejido cerebral de la rata después de 40 días de exposición, pero no pudo prevenir la disminución de la actividad de CAT y el aumento del contenido de grupos carbonilo (Sokolovic et al. 2008).
Cabe destacar que la producción de melatonina de los bebés en incubadoras en unidades de cuidados intensivos neonatales parece verse afectada por el entorno de alto ELF-EMF, ya que cuando los bebés fueron retirados de esas exposiciones mostraron un aumento en los niveles de melatonina (Bellieni, Tei, et al. 2012). Existe una mayor prevalencia de TEA en niños que nacieron prematuramente (Indredavik et al. 2010; Indredavik et al. 2008; Johnson et al. 2011; Johnson et al. 2010; Johnson y Marlow 2011; Lampi et al. 2012; Limperopoulos 2009, 2010; Limperopoulos et al. 2008; Matson, Matson y Beighley 2011; Pinto-Martin et al. 2011). Hay muchos factores potenciales asociados con la prematuridad que podrían contribuir a un mayor riesgo de TEA, pero la exposición electromagnética podría ser uno de ellos que valga la pena considerar más a fondo, ya que podría modificarse; por el contrario, es probable que dichas exposiciones en bebés vulnerables tengan impactos mucho más amplios más allá de reducir la síntesis de melatonina. 
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Basándose en la similitud de los trastornos del sueño y los niveles bajos de melatonina, Bourgeron (2007) propuso que los genes sinápticos y del reloj son importantes en los TEA, y que los estudios futuros deberían investigar la modulación circadiana de la función sináptica (Bourgeron 2007). Se han identificado varias variantes genéticas relacionadas con la melatonina asociadas con los TEA. Se han encontrado polimorfismos, deleciones y polimorfismos en el gen ASMT, que codifica la última enzima de la síntesis de melatonina (Pagan et al. 2011; Jonsson et al. 2010; Melke et al. 2008), y también se han encontrado variaciones en los genes del receptor de melatonina (Chaste et al. 2010; Pagan et al. 2011; Jonsson et al. 2010). Se han encontrado polimorfismos del CYP1A2 en metabolizadores lentos de melatonina, en quienes los niveles de melatonina son aberrantes y la respuesta inicial a la melatonina para dormir desapareció en unas pocas semanas (Braam et al. 2012).
En cuanto al estado de la melatonina en personas con TEA, un metaanálisis reciente resumió los hallazgos actuales indicando que “1) Los niveles fisiológicos de melatonina y/o derivados de melatonina son comúnmente inferiores al promedio en el TEA y se correlacionan con el comportamiento autista, 2) Las anormalidades en los genes relacionados con la melatonina pueden ser una causa de niveles bajos de melatonina en el TEA, y 3) … el tratamiento con melatonina mejora significativamente la duración del sueño y la latencia del inicio del sueño en el TEA.” (Rossignol y Frye 2011) El metaanálisis también mostró que los polimorfismos en los genes relacionados con la melatonina en el TEA podrían contribuir a concentraciones más bajas de melatonina o una respuesta alterada a la melatonina, pero solo en un pequeño porcentaje de individuos, ya que se encontraron genes pertinentes en solo una pequeña minoría de los examinados.
[bookmark: _Toc1365481]Autismo Y Melatonina Y Glutatión
Mientras que las búsquedas en PubMed de “autismo Y melatonina” y “autismo Y glutatión” dieron como resultado 72 citas cada una, y “melatonina Y glutatión” 803, la búsqueda de “autismo Y melatonina Y glutatión” no dio como resultado ninguna cita. Esto es interesante dada la fuerte conexión metabólica entre la melatonina y el glutatión, como se mencionó anteriormente, junto con el interés firmemente establecido tanto en el glutatión como en la melatonina en la investigación sobre el TEA y cada vez más en la práctica clínica. Se espera que una contribución de una investigación sobre los vínculos entre los campos electromagnéticos y la RFR con los TEA sea ayudar a llamar la atención sobre esta relación, lo que puede ayudar a identificar posibles causas ambientales y fisiológicas de la baja melatonina en personas sin mutaciones pertinentes. Es importante señalar que la triptófano hidroxilasa (TPH2), la enzima que limita la velocidad de la síntesis de serotonina, de la que se deriva la melatonina, es extremadamente vulnerable a la oxidación y tiende a plegarse incorrectamente cuando se oxidan sus residuos de cisteína, y la enzima se convierte en una quinoproteína de ciclo redox (Kuhn y Arthur 1999; Kuhn y Geddes 1999; Kuhn et al. 2011; Kuhn y Arthur 1997).
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Actualmente, existe una amplia comprensión de la presencia de trastornos inmunológicos en los TEA, hasta el punto de que está surgiendo un debate sobre los TEA como trastornos neuroinmunes (Bilbo, Jones y Parker 2012; Persico, Van de Water y Pardo 2012). La investigación que identifica las características inmunológicas en los TEA abarca desde la genética, donde se han identificado genes de riesgo, hasta la epigenética, donde se informa que la expresión alterada de genes inmunológicos es prominente en la epigenética de los TEA (Kong et al. 2012; Waly et al. 2012; Lintas, Sacco y Persico 2012), y también incluye trastornos inmunitarios e infecciosos prenatales como factores de riesgo para el autismo, así como otras enfermedades neuropsiquiátricas y del desarrollo neurológico, así como otras afecciones como el asma (Patterson 2011; Smith et al. 2007; Fox, Amaral y Van de Water 2012). Los trastornos inmunológicos en bebés y niños con TEA son heterogéneos, y algunos, aunque no todos, manifiestan autoinmunidad (Soumiya, Fukumitsu y Furukawa 2011; Martin et al. 2008). Según algunas anécdotas, las infecciones recurrentes son comunes, mientras que, por otro lado, algunos se enferman con menos frecuencia que sus pares. Es común que las personas con autismo tengan familiares con enfermedades inmunológicas o autoinmunes (Croen et al. 2005). Se está demostrando que el sistema inmunológico tiene un papel importante en el desarrollo cerebral (Bilbo y Schwarz 2012; Schwarz y Bilbo 2012; Boksa 2010). Como se mencionó, la activación glial asociada con la respuesta inmunológica cerebral se ha identificado en un número creciente de estudios. Independientemente de si los EMF/RFR contribuyen o no a estas características de los TEA de manera causal, en función de la evidencia a continuación con respecto a los impactos inmunológicos de la exposición a los EMF/RFR (que también Johansson analiza mucho más a fondo en la Sección 8 del presente Informe Bioinitiative) (Blank 2012), es ciertamente plausible que dichas exposiciones puedan servir como factores agravantes.
[bookmark: _Toc1365483]Exposiciones de baja intensidad
Está claro que el sistema de defensa inmunitario del cuerpo responde a exposiciones de intensidad muy baja. La exposición crónica a factores que aumentan las respuestas alérgicas e inflamatorias de forma continuada es probablemente perjudicial para la salud, ya que las respuestas inflamatorias crónicas resultantes pueden provocar daños celulares, tisulares y orgánicos con el tiempo. Cada vez somos más conscientes de hasta qué punto muchas enfermedades crónicas están relacionadas con la disfunción crónica del sistema inmunitario. La alteración del sistema inmunitario por la exposición a campos electromagnéticos de intensidad muy baja se considera una posible causa subyacente del daño celular y la alteración de la cicatrización (reparación tisular), lo que podría provocar enfermedades y deterioro fisiológico (Johansson 2009; Johannson 2007).
Estudios realizados en animales y en humanos indican que la exposición a campos electromagnéticos y radiofrecuencias a niveles ambientales asociados con las nuevas tecnologías puede estar asociada a grandes cambios inmunohistológicos en los mastocitos, así como a otras medidas de disfunción y desregulación inmunitaria. Los mastocitos no solo pueden desgranularse y liberar sustancias químicas irritantes que provocan síntomas alérgicos, sino que también están ampliamente distribuidos en el cuerpo, incluido el cerebro y el corazón, lo que podría estar relacionado con algunos de los síntomas que se informan comúnmente en relación con la exposición a campos electromagnéticos y radiofrecuencias (como dolor de cabeza, sensibilidad dolorosa a la luz y problemas de ritmo cardíaco y palpitaciones).
[bookmark: _Toc1365484]Consecuencias de los desafíos inmunológicos durante el embarazo
Como se mencionó, la infección durante el embarazo también puede aumentar el riesgo de autismo y otros trastornos neuropsiquiátricos y del desarrollo neurológico a través de la activación inmunitaria materna (MIA). Se cree que las infecciones virales, bacterianas y parasitarias durante el embarazo contribuyen a al menos el 30% de los casos de esquizofrenia (Brown y Derkits 2010). La conexión de la infección materna con el autismo está respaldada epidemiológicamente, incluso en un estudio de Kaiser donde el riesgo se asoció con psoriasis y con asma y alergia en el segundo trimestre (Croen et al. 2005), y en un estudio a gran escala de casos de autismo en el registro médico danés (Atladottir et al. 2010) con infección en cualquier momento del embarazo que arrojó un cociente de riesgo ajustado de 1,14 (IC: 0,96-1,34) y cuando la infección ocurrió durante el segundo trimestre, el cociente de probabilidades fue de 2,98 (IC: 1,29-7,15). En los modelos animales, si bien existe una gran variación en el diseño de los estudios, los mediadores del impacto inmunológico parecen incluir el estrés oxidativo, la interleucina-6 y el aumento de las citocinas placentarias (Smith et al. 2007; Patterson 2009; Boksa 2010). Garbett et al. (2012) comentaron sobre varios modelos de ratones sobre los efectos de la MIA en el cerebro fetal que “los cambios generales en la expresión genética sugieren que la respuesta a la MIA es un intento neuroprotector del cerebro en desarrollo para contrarrestar el estrés ambiental, pero a costa de alterar la diferenciación neuronal y el crecimiento axonal típicos” (Garbett et al. 2012). En algunos casos también se han identificado autoanticuerpos reactivos cerebrales fetales maternos (Braunschweig et al., 2012; Braunschweig y Van de Water, 2012; Fox, Amaral y Van de Water, 2012; Goines et al., 2011; Wills et al., 2009; Wills et al., 2011; Zimmerman et al., 2007).
Aunque tenemos evidencia de los impactos inmunológicos de los campos electromagnéticos y de las radiofrecuencias, el impacto de la exposición repetida o crónica a los campos electromagnéticos y de las radiofrecuencias durante el embarazo no ha sido bien estudiado; ¿podría esto desencadenar respuestas inmunológicas similares (producción de citocinas) y respuestas de proteínas de estrés, que a su vez tendrían efectos sobre el feto? Aunque esto ha sido poco estudiado, tenemos datos de que exposiciones muy bajas a la radiación de los teléfonos celulares durante los embarazos de humanos y ratones han dado lugar a un desarrollo cerebral fetal alterado que conduce a problemas de memoria, aprendizaje y atención y problemas de conducta (Aldad et al. 2012).
[bookmark: _Toc1365485]Posibles contribuciones inmunes a la reactividad y variabilidad en los TEA
Los cambios inmunes en los TEA parecen estar asociados con el cambio de comportamiento (Shi et al. 2003; Ashwood et al. 2008; Ashwood et al. 2011; Breece et al. 2012; Heuer et al. 2008), pero los mecanismos son complejos y hasta la fecha poco comprendidos (Careaga y Ashwood 2012) y probablemente necesitarán ser dilucidados a través de métodos de biología de sistemas que capturen las influencias multisistémicas en las interacciones entre el comportamiento, el cerebro y la regulación inmune (Broderick y Craddock 2012), incluida la electrofisiología.
Dos de las partes particularmente difíciles de los TEA son la intensa reactividad y la variabilidad de diversos síntomas, como rabietas y otros comportamientos difíciles. Se ha demostrado que los niños con TEA que también presentan síntomas gastrointestinales y una marcada fluctuación de los síntomas conductuales presentan anomalías inmunitarias innatas y perfiles transcripcionales de monocitos de sangre periférica distintivos (Jyonouchi et al. 2011). Vale la pena considerar que las exposiciones a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia podrían estar operando a través de mecanismos relacionados de modo de agregar carga alostática de maneras que exacerban el comportamiento. En Johansson 2006 y 2007 se proporciona una base para comprender cómo la exposición crónica a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia puede comprometer la función inmunitaria y sensibilizar a una persona a exposiciones incluso pequeñas en el futuro (Johannson 2007; Johansson et al. 2006). Johansson analiza las alteraciones de la función inmunitaria a niveles ambientales que resultan en pérdida de memoria y concentración, enrojecimiento e inflamación de la piel, eczema, dolor de cabeza y fatiga. Los mastocitos que se desgranulan bajo la exposición a campos electromagnéticos y RFR y las sustancias secretadas por ellos (histamina, heparina y serotonina) pueden contribuir a las características de esta sensibilidad a los campos electromagnéticos (Johansson et al. 2006). Theoharides y sus colegas han argumentado que los desencadenantes ambientales y relacionados con el estrés podrían activar los mastocitos, causando compromiso inflamatorio y llevando al compromiso de la barrera intestino-hemoencefálica, convulsiones y otros síntomas de TEA (Theoharides et al. 2012, 2010), y que esta cascada de respuesta inmune y sus consecuencias también podrían ser desencadenadas en ausencia de infección por fragmentos mitocondriales que pueden liberarse de las células en respuesta a la estimulación por IgE/anti-IgE o por la sustancia peptídica proinflamatoria P (Zhang, Asadi, et al. 2012).
Seitz et al. (2005) revisaron una extensa literatura sobre condiciones de hipersensibilidad electromagnética que incluyen calidad del sueño, mareos, dolor de cabeza, erupciones cutáneas, deterioro de la memoria y la concentración relacionados con los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia (Seitz, 2005). Algunos de estos síntomas son comunes en los TEA, ya sea que se deban o no a la exposición a los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia, y la experiencia de malestar puede ser difícil de documentar debido a las dificultades para informar por sí mismos en muchas personas con TEA.
Johansson (2007, 2009) también informa que los indicadores de referencia de las reacciones alérgicas e inflamatorias del sistema inmunológico ocurren bajo condiciones de exposición a radiación no ionizante de baja intensidad (alteraciones de las células inmunitarias, desgranulación de mastocitos, mastocitos histaminérgicos en biopsias y células inmunitarias dendríticas inmunorreactivas) (Johannson 2007; Johansson 2009). En muestras de piel facial de personas electrohipersensibles, el hallazgo más común es un aumento profundo de mastocitos monitoreado por varios marcadores de mastocitos, como histamina, quimasa y triptasa (Johansson et al. 2001). En los TEA, las erupciones cutáneas, el eczema y la psoriasis en bebés y niños son comunes, y también son comunes en los miembros de la familia (Bakkaloglu et al. 2008).
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Las células cerebrales reaccionan de diversas formas a los factores estresantes ambientales, como cambios de forma, alteraciones metabólicas, regulación positiva o negativa de neurotransmisores y receptores, otras alteraciones funcionales, daño estructural, producción de proteínas mal plegadas no metabolizables y otros desechos celulares, y apoptosis; estas reacciones varían a lo largo de un espectro que va desde la adaptación hasta el daño y la muerte celular. Este tipo de alteraciones se pueden observar en animales en condiciones controladas, pero en los seres humanos el examen celular directo solo se puede realizar en tejido de biopsia quirúrgica (que casi nunca está disponible en personas con TEA) o después de la muerte, momento en el que ha habido toda una vida de exposiciones que generalmente son imposibles de separar si hubiera siquiera una motivación para hacerlo. Esto complica la comparación de la fisiopatología relacionada con las células y los tejidos cerebrales entre lo que se observa en los TEA y lo que se asocia con las exposiciones a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia.
[bookmark: _Toc1365487]Células cerebrales
El impacto de los campos electromagnéticos y de las frecuencias de radiofrecuencia en las células cerebrales ha sido documentado por algunos estudios que han examinado el tejido cerebral después de la exposición, aunque la interpretación de las inconsistencias entre los estudios se complica por las diferencias a veces importantes en el impacto atribuibles a las diferencias en las frecuencias y la duración de la exposición, así como a las diferencias en las propiedades de resonancia de los tejidos y otras limitaciones poco comprendidas en la respuesta celular. Estos estudios y consideraciones metodológicas han sido revisados en profundidad en Belyaev, 2012 en la sección 15 del Informe BioInitiatve de 2012 (Belyaev 2012), así como por Salford et al. (2012) en la Sección 10 (Salford, Nittby y Persson 2012). Algunos ejemplos de observaciones después de la exposición han incluido neuronas oscuras (un indicador de daño neuronal), así como alteración de la tasa de disparo neuronal (Bolshakov y Alekseev 1992), y regulación positiva de genes relacionados con las vías de muerte celular tanto en neuronas como en astrocitos (Zhao, Zou y Knapp 2007). Los cambios astrocíticos incluyeron aumento de GFAP y aumento de la reactividad glial (Chan et al. 1999; Ammari et al. 2008; Ammari et al. 2010; Brillaud, Piotrowski y de Seze 2007), así como cambios en la expresión de proteínas pertinentes a los astrocitos detectados por Fragopoulou et al, 2012 como se mencionó anteriormente. También se ha observado una marcada regulación negativa de la proteína del factor de crecimiento nervioso factor de maduración glial beta (GMF), que se considera un regulador de la transducción de señales intracelulares en los astrocitos, lo que podría tener un impacto significativo en las interacciones neuronales-gliales, así como en la diferenciación de las células cerebrales y el desarrollo de tumores. También se ha observado una disminución del número y la densidad de células de Purkinje (Ragbetli et al. 2010), incluso en dos estudios sobre los impactos de la exposición perinatal (Albert, 1981; Albert, 1981). También se ha documentado la promoción de respuestas proinflamatorias en células microgliales estimuladas por EMF (Yang et al. 2010).
Los hallazgos neuropatológicos en los TEA han sido variados y se han interpretado de acuerdo con varios marcos que van desde un enfoque regionalizado orientado a identificar posibles relaciones cerebrales con las características conductuales del TEA (Amaral, Schumann y Nordahl 2008) hasta la identificación de anomalías en receptores, neurotransmisores e interneuronas que podrían explicar un aumento de la relación excitación/inhibición (Levitt 2009; Geschwind 2007; Anney 2010; Casanova 2006; Rubenstein 2003). Los estudios han documentado una variedad de anomalías en las neuronas, incluida la alteración de la distribución celular en el sistema límbico, la reducción de la arborización dendrítica y las reducciones en los sistemas GABAérgicos límbicos. Durante la última década se ha producido un cambio desde la suposición de que todos los cambios cerebrales pertinentes ocurrieron antes del nacimiento, hasta el reconocimiento de que los procesos celulares en curso parecen estar ocurriendo no solo después del nacimiento, sino hasta bien entrada la edad adulta (Bauman y Kemper 2005). Una de las razones de este cambio fue la observación de que el tamaño de la cabeza (así como el peso y el tamaño del cerebro) era en promedio mayor en los niños con autismo, y los tamaños de la cabeza de los niños que fueron diagnosticados con autismo aumentaron en percentil después del nacimiento (Herbert 2005).
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Aunque en la literatura sobre el cerebro de los pacientes con TEA se ha prestado mucha atención a regiones específicas que manifiestan diferencias de tamaño y actividad en comparación con aquellos que no padecen TEA, existen otras observaciones que no son estrictamente de naturaleza regional, como diferencias de escala distribuidas más ampliamente (por ejemplo, cerebros más grandes, cerebros más anchos, aumento del volumen de materia blanca, junto con conectividad y coherencia funcionales alteradas que se analizarán más adelante). Recientemente han aparecido más estudios que identifican anomalías fisiopatológicas como neuroinflamación, disfunción mitocondrial y depleción de glutatión en el tejido cerebral. La neuroinflamación se identificó por primera vez en un estudio de muestras post mortem de once individuos de entre 5 y 44 años que habían muerto con un diagnóstico de TEA, en el que se encontraron astrocitos y células microgliales activados, así como citocinas y quimiocinas anormales. Otras investigaciones han identificado otras anomalías en los astrocitos, como la expresión alterada de los marcadores astrocíticos GFAP, que incluyen elevación, anticuerpos y señalización alterada (Laurence 2005; Singh 1997; Fatemi et al. 2008). También se ha documentado una mayor activación y densidad de la microglía, así como un aumento de las frecuencias de células dendríticas mieloides (Vargas et al. 2005; Breece et al. 2012; Tetreault et al. 2012), al igual que interacciones microgliales-neuronales anormales (Morgan et al. 2012). Recientemente, mediante el uso del ligando PET PK11105, se descubrió que la activación microglial era significativamente mayor en múltiples regiones cerebrales en adultos jóvenes con TEA (Suzuki et al. 2013). Se ha documentado que los genes asociados con la activación glial están regulados al alza. Garbett et al. midieron niveles elevados de transcripción de muchos genes inmunes, así como cambios en las transcripciones relacionadas con la comunicación celular, la diferenciación, la regulación del ciclo celular y los sistemas de chaperonas (Garbett et al. 2008). Voineaugu y sus colegas realizaron un análisis transcriptómico del cerebro autista y encontraron un módulo neuronal de genes coexpresados que estaba enriquecido con variantes asociadas genéticamente, y un módulo inmunoglial que no mostraba tal enriquecimiento para las señales GWAS del autismo (Voineagu et al. 2011).
La neuroinflamación tampoco parece estar estrictamente localizada de manera funcionalmente específica, y puede contribuir a características más ampliamente distribuidas y más focales por razones basadas en el tejido. Es posible que las regiones cerebrales con particular prominencia en los TEA puedan tener características celulares distintivas, por ejemplo, la amígdala (Baron-Cohen et al. 2000; Dziobek et al. 2010; Hall et al. 2010; Mercadante et al. 2008; Nordahl et al. 2012; Otsuka et al. 1999; Schulkin 2007; Schumann y Amaral 2006; Schumann et al. 2009; Truitt et al. 2007; Zirlinger y Anderson 2003), que puede tener una población más grande o más reactiva de astrocitos (Johnson, Breedlove y Jordan 2010) o los ganglios basales que pueden tener una mayor sensibilidad incluso a la hipoxia sutil o a las anomalías de perfusión. En este caso, puede ser la histología de estas áreas la que las hace vulnerables a los irritantes ambientales, y esto puede contribuir a que factores ambientales como los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia puedan desencadenar o agravar algunas de las características del TEA. Una patología del tejido cerebral más ampliamente distribuida puede ser parte de lo que conduce a diferencias en la conectividad cerebral de los TEA. Sin embargo, este tipo de relaciones entre los tejidos y la función han sido poco investigadas. La contribución de las diferencias en los tejidos es una de las consideraciones físicas que Belyaev (2012) aborda en la Sección 15 del Informe BioInitiative de 2012 (Belyaev, 2012).
También se han identificado diversos signos de disfunción mitocondrial y estrés oxidativo en el cerebro. Los hallazgos incluyen la regulación negativa de la expresión de genes de transporte de electrones mitocondriales (Anitha, Nakamura, Thanseem, Matsuzaki, et al. 2012) o el déficit de complejos de cadenas de transporte de electrones mitocondriales (Chauhan et al. 2011), desequilibrio redox de glutatión en regiones cerebrales específicas (Chauhan, Audhya y Chauhan 2012) y evidencia de daño oxidativo e inflamación asociada con un estado redox bajo de glutatión (Rose, Melnyk, Pavliv, et al. 2012). Se midieron marcadores de estrés oxidativo como aumentados en el cerebelo (Sajdel-Sulkowska, Xu y Koibuchi 2009).
Otro respaldo a la presencia de cambios basados en la fisiopatología tisular en los cerebros de las personas con TEA proviene de los diversos estudios que documentan la reducción en el número de células de Purkinje (Whitney et al. 2009; Whitney et al. 2008; Bauman y Kemper 2005; Shi et al. 2009; Blatt y Fatemi 2011; Fatemi et al. 2002; Fatemi et al. 2012), posiblemente debido al estrés oxidativo y a una mayor relación excitación/inhibición que podría ser adquirida (Fatemi et al. 2012). También son dignos de mención los cambios en los sistemas glutamatérgico y GABAérgico, que cuando están desequilibrados pueden alterar la relación excitación/inhibición y contribuir a los trastornos convulsivos; se han medido reducciones en los receptores GABA, así como en las proteínas GAD 65 y 67 que catalizan la conversión de glutamato en GABA. (Yip, Soghomonian y Blatt 2007, 2008, 2009) Una declaración de consenso sobre el cerebelo en los TEA afirmó que “los puntos de consenso incluyen la presencia de anatomía cerebelosa anormal, sistemas de neurotransmisores anormales, estrés oxidativo, déficits cognitivos y motores cerebelosos y neuroinflamación en sujetos con autismo” (Fatemi et al. 2012) .
Algunos estudios de neuroimagen corroboraron indirectamente estos hallazgos, en los que la hipótesis inicial sobre la base tisular del mayor tamaño de los cerebros en tantas personas con autismo –que se debía a una mayor densidad de neuronas y axones más compactados– se puso en tela de juicio con la aparición de hallazgos contradictorios, bien revisados hace unos años por Dager y colegas (Dager et al. 2008). Estos incluyen una densidad reducida en lugar de aumentada de NAA (n-acetilaspartato, un marcador de la integridad y densidad neuronal que se produce en las mitocondrias), una anisotropía fraccional reducida en lugar de aumentada que sugiere haces axónicos menos compactados (Bode et al. 2011; Cascio et al. 2012; Mak-Fan et al. 2012; Travers et al. 2012; Walker et al. 2012; Wolff et al. 2012); Sundaram, 2008) y mayor difusividad en lugar de menor, todo lo cual puede ser más consistente con una menor densidad de tejido y metabolitos tisulares y más fluido, lo que podría ser consistente con neuroinflamación y/o estrés oxidativo. El desarrollo postnatal temprano de dicha anisotropía fraccional más baja y mayor difusividad se midió en el proceso de ocurrir recientemente, en el primer estudio de imágenes longitudinal prospectivo a gran escala de bebés, que tendieron de los 6 meses a los 2 años en la dirección de que estos hallazgos se volvieran más pronunciados, pero aún con una superposición sustancial con aquellos bebés que no desarrollaron autismo (Wolff et al. 2012). Esta tendencia fue consistente con estudios previos que mostraban un aumento en el tamaño de la cabeza después del nacimiento, y agregó algo de información sobre lo que estaba sucediendo en el cerebro para impulsar este aumento de tamaño, aunque debido a sus métodos solo pudo abordar indirectamente la posibilidad de que la aparición durante los primeros años de vida de alteraciones de la fisiopatología tisular como la neuroinflamación pudiera estar contribuyendo a estas tendencias (Herbert 2012).
También existe una variabilidad sustancial entre muchos tipos diferentes de hallazgos cerebrales. Es interesante que varios estudios de electrofisiología e imágenes cerebrales funcionales hayan identificado una mayor heterogeneidad en la respuesta a los estímulos entre los individuos del grupo de TEA que entre los individuos del grupo de control neurotípico (Muller et al. 2003; Dinstein et al. 2012). Esto puede tener más sentido desde el punto de vista de la respuesta no lineal, es decir, una desproporcionalidad entre la salida y la entrada (así como la sensibilidad al estado y al contexto) en un sistema cerebral fisiopatológicamente perturbado. La no linealidad también ha sido un problema metodológico importante en la investigación de EMF/RFR porque los métodos lineales de diseño de estudios y análisis de datos a menudo han sido insensibles a los efectos, mientras que se ha sostenido que los métodos no lineales muestran una mayor sensibilidad (Carrubba y Marino 2008; Marino, Wolcott, Chervenak, Jourd'heuil, Nilsen, Frilot, et al. 2001; Marino y Frilot 2003; Carrubba et al. 2006; Carrubba et al. 2012; Marino, Nilsen y Frilot 2003; Marino, Wolcott, et al. 2001, 2001; Carrubba et al. 2007; Marino et al. 2000; Bachmann, 2005).
La presencia de varios tipos de fisiopatología tisular, tanto en los hallazgos en tejido post mortem de individuos con TEA como en los impactos documentados de la exposición a CEM/RFR, es intrigante y sugiere una superposición de los procesos involucrados. Pero no es realmente posible inferir ningún agente específico de lesión a partir de las respuestas celulares, ya que en su mayor parte no son específicas, sino más bien son respuestas de estrés o reparación genéricas a una variedad de desencadenantes. Es importante considerar cómo los agentes ambientales podrían contribuir a los cambios cerebrales en los TEA, y cómo estos cambios pueden desarrollarse con el progreso en el tiempo después de los períodos más tempranos en el desarrollo cerebral. Las exposiciones a CEM/RFR podrían ser preconcepcionales, prenatales o posnatales, o todas las anteriores; es concebible que esto también pueda ser el caso en los TEA.
[bookmark: _Toc1365489]Desarrollo alterado
Existen algunas evidencias de que la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia altera el desarrollo del cerebro y del organismo. Aldad et al., en 2012, expusieron ratones en el útero a la radiación de los teléfonos celulares, lo que produjo corrientes postsinápticas excitatorias en miniatura aberrantes y una transmisión sináptica glutamatérgica alterada en función de la dosis hacia las neuronas piramidales de la capa V de la corteza prefrontal (Aldad et al., 2012). Lahijani expuso embriones de pollo preincubados a campos electromagnéticos de 50 Hz e hizo las siguientes observaciones morfológicas: “embriones exencefálicos, embriones con caras asimétricas, pico cruzado, pico superior más corto, extremidades traseras deformadas, gastrosquesis, anoftalmia y microftalmia. Las tinciones de H&E y reticulina, los estudios TEMS y SEM indicaron que los EMF crearían hepatocitos con bandas fibróticas, esteatohepatitis severa, vacuolizaciones, mitocondrias hinchadas y extremadamente densas en electrones, crestas invisibles reducidas, mitocondrias cristalizadas con crestas degeneradas, figuras similares a la mielina, macrófagos que envuelven células adyacentes, núcleos dentados, núcleos con envolturas irregulares, hepatocitos degenerados, acumulaciones anormales de lípidos, gotitas de lípidos que empujan los núcleos de los hepatocitos hacia la esquina de las células, abundantes infiltraciones celulares dentro del sinusoide y alrededor de las venas centrales, plexo de reticulina interrumpido y liberación de cromatina al citosol, con capas de agua parcialmente regulares”, y atribuyeron el daño celular a las elevadas disrupciones de la membrana celular inducidas por radicales libres (Lahijani, Tehrani y Sabouri 2009).
Aunque es de gran interés caracterizar los cambios en el desarrollo asociados con los TEA, también es difícil hacerlo en seres humanos porque en la actualidad el diagnóstico no es posible hasta al menos 2-3 años después del nacimiento. Hasta ahora se han realizado muchos estudios prospectivos de bebés con alto riesgo de autismo, pero los datos de electrofisiología e imágenes cerebrales in vivo de estos estudios recién están comenzando a publicarse, por lo que por ahora las principales fuentes de información siguen siendo inferencias regresivas a partir de datos de autopsias o imágenes y modelos animales, ambos con claras limitaciones. Por lo tanto, es imposible buscar paralelismos precisos aquí entre lo que sabemos sobre el desarrollo de los TEA en comparación con los impactos de las exposiciones a los CEM/RFR.
Sin embargo, es realmente preocupante que tales exposiciones hayan provocado algunos de los cambios en el tejido cerebral que se han documentado, tanto en el desarrollo temprano como posteriormente. Ya se mencionó anteriormente la cuestión de si las altas exposiciones de los neonatos a los equipos de monitoreo pueden afectar los niveles de melatonina de los neonatos (Bellieni, Tei, et al. 2012); estas exposiciones también afectan la variabilidad de la frecuencia cardíaca. Todavía no hay estudios sobre bebés expuestos a monitores de vigilancia para bebés o teléfonos inalámbricos DECT. Sin embargo, hay buenos estudios de pruebas de laboratorio que arrojan mediciones reales de estos dispositivos que concluyen: " Las exposiciones máximas de campo incidente a 1 m pueden superar significativamente las de las estaciones base (normalmente 0,1 - 1 V/m). A distancias muy cercanas, se violan los límites de exposición derivados o de referencia" para los monitores de vigilancia para bebés y los teléfonos DECT. Además, los autores concluyen que, basándose en pruebas de laboratorio muy estrictamente controladas de dispositivos cotidianos como monitores para bebés y algunos teléfonos inalámbricos, “los valores pico de SAR espacial en el peor de los casos están cerca del límite para entornos públicos o no controlados, por ejemplo, IEEE802.11b y Bluetooth Clase I”. (Kuhn et al. 2012) Incluso la exposición del feto a las emisiones inalámbricas de las computadoras portátiles a través del uso de las mismas por parte de la madre embarazada puede implicar la inducción de fuertes densidades de corriente eléctrica intracorpórea de la fuente de alimentación, posiblemente incluso mayores que las del dispositivo en sí (Bellieni, Pinto, et al. 2012). 
[bookmark: _Toc1365490]Flujo sanguíneo y metabolismo cerebral 
Se han identificado anomalías en la perfusión cerebral y el metabolismo en casi dos docenas de artículos que estudian cohortes de autistas. La perfusión cerebral se refiere a la cantidad de flujo sanguíneo en el cerebro. La regulación anormal de la perfusión cerebral se encuentra en una variedad de condiciones médicas graves, incluidos tumores, enfermedades vasculares y epilepsia. La hipoperfusión cerebral también se ha encontrado en una variedad de trastornos psiquiátricos (Theberge 2008). Las hipótesis y conclusiones neurocognitivas, así como la localización de los cambios en la perfusión, han sido heterogéneas en estos artículos. Se ha identificado hipoperfusión o metabolismo disminuido en regiones frontales (George, 1992; Gupta, 2009; Degirmenci, 2008; Wilcox, 2002; Galuska, 2002; Ohnishi, 2000); lóbulos temporales (Boddaert, 2002; Burroni, 2008; Degirmenci, 2008, Galuska, 2002, George, 1992; Hashimoto, 2000, Ohnishi, 2000, Ryu, 1999, Starkstein, 2000, Zilbovicius, 2000), así como en una variedad de regiones subcorticales, incluidos los ganglios basales (Degirmenci, 2008; Ryu, 1999; Starkstein, 2000), el cerebelo (Ryu, 1999), estructuras límbicas (Ito, 2005, Ohnishi, 2000) y tálamo (Ito, 2005, Ryu, 1999, Starkstein, 2000) – es decir, en un conjunto ampliamente distribuido de regiones cerebrales. Es interesante notar que incluso con esta variación regional en la localización, la mayoría de estas publicaciones mostraron que la perfusión cerebral estaba reducida ; en el único de esos estudios que informaba algunas áreas de hiperfusión localizada, estas áreas se encontraron en el medio de áreas en el polo frontal y el lóbulo temporal que estaban hipoperfundidas (McKelvey 1995), Solo un estudio no mostró diferencias en la perfusión entre sujetos autistas y de control (Herold 1988). Posiblemente porque virtualmente todos estos estudios estaban orientados a probar hipótesis neuropsicológicas en lugar de patofisiológicas, no se informaron sondas o pruebas para descubrir las alteraciones a nivel de tejido que podrían estar subyacentes a estas reducciones en el flujo sanguíneo en estos cerebros.
Si bien una gran cantidad de estudios en animales han documentado anormalidades en la BHE por exposición a EMF/RFR, solo se han realizado unos pocos estudios PET que evaluaron los efectos de la exposición a EMF sobre el metabolismo de la glucosa cerebral. Volkow et al. realizaron exploraciones PET con y sin exposición a EMF (50 min de GSM-900 con SAR máximo de 0,901 W/kg), y los participantes estaban cegados a la situación de exposición (Volkow et al. 2011). Se identificó un aumento del 7% en el metabolismo en la situación de exposición en comparación con los controles regionalmente en el mismo lado de la cabeza donde se colocó el teléfono móvil, en la corteza orbitofrontal derecha y en la parte inferior del giro temporal superior derecho. La fuerza del campo E de los teléfonos se correlacionó positivamente con la activación cerebral, que los autores plantearon como hipótesis que se debía a un aumento en la excitabilidad de las neuronas cerebrales. Un estudio posterior más pequeño realizado por Kwon et al. demostraron que la captación de 18 FDG en el cerebro no aumentó sino disminuyó después de la exposición a GSM-900, esta vez en la unión temporoparietal (Kwon et al. 2011).
Muchos mecanismos posibles podrían estar involucrados en las anormalidades metabólicas y de perfusión identificadas, que van desde la actividad neuronal alterada que se planteó como hipótesis en el estudio PET con 8 FDG de Volkow et al. (2011) hasta el estrechamiento del lumen vascular en el contexto de una perfusión reducida. Los fenómenos subyacentes basados en la fisiopatología tisular podrían influir en las anormalidades medibles del metabolismo y la perfusión, a través de mecanismos como la excitotoxicidad, la respuesta al estrés celular, la constricción del lumen capilar por astrocitos activados, los efectos del volumen de la extravasación vascular, alteraciones sutiles en la viscosidad sanguínea debido a cambios químicos sanguíneos asociados al estrés inmunitario u oxidativo, con otras posibilidades también. Dados los tipos de daño a nivel celular cubiertos en esta sección de fisiopatología hasta ahora, incluidos el estrés oxidativo, el daño a la función de membrana y barrera y el mal funcionamiento de los canales, que ocurren tanto en TEA como consecuencia de la exposición a EMF/RFR, y dada la heterogeneidad de la localización de las anomalías en los artículos sobre perfusión del autismo, así como consideraciones de no linealidad, puede que no sea tan sorprendente que los resultados de los dos estudios PET sobre los impactos humanos de la exposición a EMF no fueran consistentes.
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En esta etapa del debate llegamos a un punto clave, en el que analizamos cómo las alteraciones en la función fisiológica molecular, celular y de los sistemas, que se producen tanto en el cerebro como en el cuerpo, afectan a la transducción de las actividades de señalización eléctrica del cerebro y del sistema nervioso. Sin duda, las células y los tejidos cuyos desafíos fisiológicos ya hemos analizado proporcionan el sustrato material para la actividad eléctrica. Aunque las conductas del TEA están influidas por muchos factores, en principio deben estar mediadas por la electrofisiología del sistema nervioso.
Si las células responsables de generar sinapsis y señalización oscilatoria están trabajando bajo estrés celular y oxidativo, peroxidación lipídica, deficiencia de calcio y otras anomalías del sistema de señalización, entonces el metabolismo mitocondrial no será suficiente, más aún debido a los desafíos del sistema inmunológico que, a su vez, se desencadenan en gran medida por el medio ambiente. ¿Qué tan bien se generarán sinapsis? ¿Qué tan bien podrán las células gliales activadas por el sistema inmunológico y, por lo tanto, distraídas, modular la actividad sináptica y de la red? (Tasker et al. 2012; Eroglu y Barres 2010; Bilbo y Schwarz 2009; Fields 2006)
Actualmente, nos encontramos en las primeras etapas de la formulación de estas preguntas lo suficientemente bien como para abordarlas. Sabemos que la activación de la microglia puede afectar la neurotransmisión excitatoria mediada por los astrocitos (Pascual et al. 2012). Sabemos que la respuesta inmunitaria innata cortical aumenta la excitabilidad neuronal local y puede provocar convulsiones (Rodgers et al. 2009; Gardoni et al. 2011). Sabemos que la inflamación puede desempeñar un papel importante en la epilepsia (Vezzani et al. 2011). Sabemos menos sobre los niveles más bajos de disfunción fisiopatológica crónica o aguda y cómo pueden modular y alterar la electrofisiología del cerebro.
[bookmark: _Toc1365492]Convulsiones y epilepsia
Las señales de EEG en los TEA son anormales en una variedad de niveles. En el nivel más grave, los EEG muestran actividad convulsiva. Además de la asociación de algunos síndromes epilépticos graves (por ejemplo, Landau Kleffner, esclerosis tuberosa) con el autismo, el riesgo de epilepsia es sustancialmente mayor en las personas con TEA que en la población general, y un gran subconjunto de estas personas experimentan el inicio de las convulsiones alrededor de la pubertad, probablemente en relación con aberraciones en los dramáticos cambios hormonales de esa fase de la vida que tienen un impacto en el cerebro. Aunque menos del 50% de las personas tienen claramente convulsiones o epilepsia, un número mucho mayor tiene indicios de actividad epileptiforme y un porcentaje aún mayor tiene características subclínicas que un epileptólogo clínico puede notar, aunque no necesariamente se las señale como de preocupación clínica.
Las convulsiones epilépticas pueden ser causadas por estrés oxidativo y disfunción mitocondrial y causarlos. Las convulsiones pueden causar extravasación de plasma al parénquima cerebral (Mihaly y Bozoky 1984; Librizzi et al. 2012; Marchi et al. 2010; van Vliet et al. 2007; Yan et al. 2005), lo que puede desencadenar un círculo vicioso de daño tisular por albúmina y mayor irritabilidad, como se mencionó anteriormente. La evidencia sugiere que si una BHE ya está alterada, habrá una mayor sensibilidad a la exposición a EMF/RFR que si la BHE estuviera intacta (Tore et al. 2002; Tore et al. 2001), lo que sugiere que tales exposiciones pueden exacerbar aún más los círculos viciosos que ya están en marcha.
Se ha explorado la combinación de vulnerabilidades fisiopatológicas y electrofisiológicas en relación con el impacto de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia en personas con epilepsia, que, como se ha comentado anteriormente, es mucho más común en los TEA que en la población general. Se ha demostrado que las exposiciones a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia de las emisiones de los teléfonos móviles modulan la excitabilidad cerebral y aumentan el acoplamiento funcional interhemisférico (Vecchio et al., 2012; Tombini et al., 2012). En un modelo de rata, la combinación de picrotoxina y exposición a microondas a intensidades similares a las de los teléfonos móviles provocó un aumento progresivo de la activación neuronal y la reactividad glial, con variabilidad regional en la disminución de estas respuestas tres días después del tratamiento con picrotoxina (Carballo-Quintas et al., 2011), lo que sugiere un potencial de interacción entre un cerebro hiperexcitable y la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia.
Un aspecto crítico en este caso es la no linealidad y la sensibilidad del contexto y de los parámetros del impacto. En un estudio, cortes cerebrales de ratas expuestos a campos electromagnéticos y de radiofrecuencia mostraron una actividad sináptica reducida y una disminución de la amplitud de los potenciales evocados, mientras que la exposición de todo el cuerpo a ratas provocó una facilitación sináptica y un aumento de la susceptibilidad a las convulsiones en el análisis posterior de cortes neocorticales (Varro et al. 2009). Otro estudio identificó inesperadamente una mayor mortalidad de crías de rata después de una convulsión tras la exposición perinatal a una frecuencia e intensidad de exposición específicas, y concluyó que exposiciones aparentemente inocuas durante el desarrollo temprano podrían provocar vulnerabilidad a estímulos presentados más tarde en el desarrollo (StPierre et al. 2007).
[bookmark: _Toc1365493]Dormir
El sueño implica un cambio profundo en la actividad electrofisiológica cerebral, y las anomalías del EEG, incluida la alteración de la arquitectura del sueño, figuran en los desafíos del sueño en el TEA. Los síntomas del sueño incluyen resistencia a la hora de acostarse, retraso en el inicio del sueño, duración del sueño y despertares nocturnos, y la arquitectura del sueño puede implicar un sueño significativamente menos eficiente, menor tiempo total de sueño, latencia prolongada del sueño y latencia REM prolongada (Buckley et al. 2010; Giannotti et al. 2011), y estos problemas del sueño son peores en los niños con TEA que retrocedieron que en aquellos que no retrocedieron a su autismo (Giannotti, 2011). Las anomalías del EEG también se han asociado con la exposición a EMF/RFR, incluida la alteración de la arquitectura del sueño, así como cambios en los husos del sueño y en la coherencia y correlación entre las etapas del sueño y las bandas de potencia durante el sueño (Borbely, 1999; Huber, 2003).
Los síntomas de alteración del sueño también son comunes en ambas situaciones. El insomnio es común en personas que están expuestas crónicamente a emisiones de antenas inalámbricas de bajo nivel. Mann (1996) informó una reducción del 18% en el sueño REM, que es clave para las funciones de memoria y aprendizaje en humanos. En los TEA, las dificultades para dormir son muy generalizadas y perturbadoras no solo para el individuo afectado sino también para toda su familia debido a los problemas asociados, como el ruido y la necesidad de vigilancia.
Las interconexiones multinivel involucradas en la modulación del sueño ejemplifican la interconexión de los muchos niveles de fisiopatología analizados aquí: “Extracelular
ATP asociado a la neurotransmisión y gliotransmisión, actuando a través de receptores de purina tipo 2,
Por ejemplo, el receptor P2X7 tiene un papel en la liberación de IL1 y TNF por la glía. Estas sustancias, a su vez, actúan sobre las neuronas para cambiar sus propiedades intrínsecas de membrana y sensibilidades a neurotransmisores y neuromoduladores como la adenosina, el glutamato y el GABA. Estas acciones cambian las propiedades de entrada-salida de la red, es decir, un cambio de estado para la red”. (Clinton et al. 2011) Con alteraciones simultáneas en tantos de estos niveles, no es sorprendente que la desregulación del sueño sea casi universal en los TEA y común en el contexto de exposiciones a EMF/RFR.
[bookmark: _Toc1365494]Electrofisiología cuantitativa
Aunque la lectura clínica de los estudios de EEG se realiza visualmente, cada vez hay más estudios que examinan los datos de EEG y MEG mediante análisis de procesamiento de señales digitales y, a menudo, utilizan datos recopilados en entornos de investigación controlados con equipos de matriz de alta densidad y paradigmas de estímulos cuidadosamente diseñados. En estos entornos se han identificado diversas anomalías además de las epilépticas. Estas incluyen anomalías en el espectro de potencia, es decir, la distribución de potencia sobre las diferentes frecuencias presentes, y algunos estudios muestran una actividad gamma y electroencefalográfica reducida o deteriorada (Sun et al. 2012; Rojas et al. 2008;
Rippon, 2007) y otros 8) que muestran una reducción de la potencia espectral en todas las bandas
(Tierney et al. 2012) mientras que otros mostraron oscilaciones de alta frecuencia aumentadas. (Orekhova et al. 2007) Se han encontrado anormalidades en la coherencia y sincronización entre varias partes del cerebro (Muller 2008; Muller et al. 2011; Wass 2011), comparables a la conectividad funcional anormal medida por fMRI (Just et al. 2004) pero medibles usando EEG o MEG con mayor resolución temporal (Duffy, 2012; Isler, 2010; Murias, 2007; Murias, 2007; Coben, 2008). Varios estudios han identificado una complejidad reducida y una aleatoriedad aumentada en los EEG de personas con autismo (Lai et al.
2010; Catarino et al. 2011), así como un aumento de potencia pero una reducción de la coherencia (Isler et al. 2010; Mathewson et al. 2012). Están surgiendo algunas métricas electrofisiológicas como posibles discriminadores entre la señal cerebral de individuos con TEA y aquellos que son neurotípicos, como una metodología de red neuronal de caos de ondículas aplicada a la señal EEG (Ahmadlou, Adeli y Adeli 2010).
Los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia también tienen efectos en los niveles de función cerebral que se pueden medir con estas técnicas. Se ha observado que, a distintas frecuencias y duraciones de exposición, afectan los ritmos alfa y beta (Hinrikus et al., 2008), aumentan la aleatoriedad (Marino, Nilsen y Frilot, 2003; Marino y Carrubba, 2009), alteran la potencia, modulan la sincronización interhemisférica (Vecchio et al., 2007), alteran la actividad eléctrica en cortes cerebrales (Tattersall et al., 2001) y alteran los patrones de coordinación (coherencia de potencia espectral) en las principales bandas de potencia (Hountala et al., 2008). Bachman et al. (2006) demostraron que se produjeron cambios estadísticamente significativos en los ritmos y la dinámica del EEG entre el 12 % y el 20 % de los voluntarios sanos (Bachmann, 2006). En los niños, la exposición a la radiación de los teléfonos celulares ha provocado cambios en la actividad oscilatoria del cerebro durante algunas tareas de memoria.
[bookmark: _Toc1365495]Procesamiento sensorial
A nivel sintomático, los problemas con el procesamiento sensorial son muy frecuentes en los TEA. La fenomenología puede incluir hipersensibilidad a los estímulos externos, hiposensibilidad a las sensaciones internas y dificultad para localizar la sensación, incluido el dolor, y dificultad para procesar más de un canal sensorial a la vez. (Robledo, Donnellan y Strandt-Conroy 2012; Perry et al. 2007; Sacco et al. 2010) Ahora hay evidencia electrofisiológica de anomalías en las etapas tempranas (tronco cerebral) del procesamiento sensorial, así como en etapas posteriores del procesamiento que ocurren en la corteza. Algunos estudios han demostrado latencias más bajas y algunas más largas de respuesta a un estímulo auditivo. Se han identificado dominios de percepción donde el desempeño de las personas con TEA es superior al de los individuos neurotípicos. (Marco et al. 2011) "Es obvio... que las anomalías del procesamiento sensorial en el TEA están distribuidas en lugar de localizadas; “Las anomalías sensoriales en el TEA obviamente abarcan múltiples dimensiones de latencia, adaptación, magnitud y anomalías del comportamiento, con un comportamiento mejorado y deteriorado asociado con respuestas corticales aberrantes. Dada esta diversidad en los hallazgos, la heterogeneidad del TEA y la amplia variabilidad observada una y otra vez en los grupos de TEA casi independientemente del estudio, es difícil imaginar que una sola teoría pueda explicar todas estas observaciones… Por lo tanto, es probable que varios mecanismos y anomalías neuronales, muy probablemente en múltiples niveles (desde neuronas individuales hasta conexiones entre áreas), contribuyan en diversos grados al procesamiento sensorial anormal observado en el TEA. También es probable que ningún mecanismo único sea exclusivo de una modalidad sensorial, por lo que vemos una gama tan ampliamente distribuida de anomalías en todas las modalidades” (Kenet 2011) .
También es posible que los mecanismos no sean simplemente neuronales, sino que también puedan estar modulados por procesos gliales, metabólicos, inmunológicos, de perfusión y otros procesos fisiológicos y propiedades físicas. Sin embargo, aunque se ha tenido en cuenta la interacción entre la fisiopatología y la función sensorial (Kern et al. 2010), básicamente no se ha profundizado en los estudios de TEA con diseños experimentales que integren la fisiopatología y la electrofisiología.
Kenet et al. (2010) demostraron la vulnerabilidad ambiental del procesamiento sensorial en el cerebro mediante la exposición de ratas madres a bifenilos policlorados (PCB) no coplanares, durante la gestación y durante las tres semanas posteriores de lactancia (Kenet, 2011). “Aunque la sensibilidad auditiva y las respuestas auditivas del tronco encefálico de las crías eran normales, la exposición dio lugar al desarrollo anormal de la corteza auditiva primaria (A1). La A1 tenía una forma irregular y estaba marcada por zonas internas que no respondían, su organización topográfica era groseramente anormal o invertida en aproximadamente la mitad de las crías expuestas, el equilibrio entre la inhibición neuronal y la excitación de las neuronas A1 se vio alterado y la plasticidad del período crítico que subyace al desarrollo normal del sistema auditivo posnatal se vio significativamente alterada. Estos hallazgos demuestran que la exposición durante el desarrollo a esta clase de contaminante ambiental altera el desarrollo cortical” (Kenet et al. 2007). Este estudio puede ser particularmente relevante para las exposiciones a EMF/RFR, ya que se discutió anteriormente que los PCB no coplanares apuntan a la señalización de calcio al igual que las exposiciones a EMF/RFR, es decir, ambos convergen en un mecanismo celular común (Pessah y Lein 2008; Stamou et al. 2012), lo que justifica la exploración de la hipótesis de que los resultados que uno podría esperar de EMF/RFR podrían ser similares.
[bookmark: _Toc1365496]Desregulación autonómica
Aunque hay un buen número de estudios negativos sobre el impacto de la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia en el sistema nervioso autónomo, se ha documentado un aumento de la variabilidad de la frecuencia cardíaca y alteraciones autonómicas (Andrzejak et al., 2008; Szmigielski et al., 1998; Bortkiewicz et al., 2006; Graham et al., 2000; Saunders y Jefferys, 2007). Buchner y Eger (2010), en un estudio realizado en la Alemania rural sobre los impactos en la salud de las exposiciones a una nueva estación base que producía una nueva exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia, observaron un aumento significativo de las hormonas del estrés, la adrenalina y la noradrenalina, durante los primeros seis meses con una caída concomitante de la dopamina, sin que se pudieran restablecer los niveles previos después de un año y medio. Estos impactos los sintieron los jóvenes, los ancianos y los enfermos crónicos, pero no los adultos sanos (Buchner y Eger, 2011).
Los efectos sobre el neonato también son evidentes. Bellieni et al (2008) descubrieron que la variabilidad de la frecuencia cardíaca se ve afectada negativamente en los bebés hospitalizados en incubadoras o en cámaras de incubación donde los niveles de campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) están en el rango de 0,8 a 0,9 μT (8 a 9 mG). Los bebés sufren cambios adversos en la variabilidad de la frecuencia cardíaca, de manera similar a los adultos (Bellieni et al. 2008). Este estrés electromagnético puede tener impactos en el desarrollo durante toda la vida, según un estudio que muestra que la exposición a agonistas beta 2 en el útero puede inducir potencialmente un cambio permanente en el equilibrio del tono simpático-parasimpático (Witter et al. 2009). 
Mientras tanto, la observación clínica y un creciente cuerpo de literatura apoyan un papel importante del estrés en los TEA (Anderson y Colombo 2009; Anderson, Colombo y Unruh 2012; Daluwatte et al. 2012; Ming et al. 2011), con variabilidad entre individuos en la gravedad de la respuesta al estrés, pero una tendencia a tener una alta excitación simpática tónica al inicio (Hirstein, Iversen y Ramachandran 2001; Toichi y Kamio 2003; Ming, Julu, et al. 2005; Mathewson et al. 2011; Cheshire 2012; Chang et al. 2012).
El impacto de la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia también puede verse muy influenciado por el estado del sistema de estrés del individuo expuesto. Tore et al. simpatizó con algunas de sus ratas antes de exponerlas a GSM, para simular la exposición a teléfonos celulares (Tore et al. 2002; Tore et al. 2001). Salford et al. (2012) analizaron los resultados:
“Al comparar los animales que habían sido sometidos a ganglionectomía con los otros animales, Töre et al. hicieron una observación interesante: como se esperaba, la extravasación de albúmina fue más prominente en las ratas simpatectomizadas expuestas simuladamente en comparación con las ratas expuestas normales. Esto se debió al hecho de que las ratas simpatectomizadas estaban en un estado propenso a la inflamación crónica con hiperdesarrollo de estructuras proinflamatorias, como las entradas parasimpáticas y sensoriales, así como los mastocitos, y cambios en la estructura de los vasos sanguíneos. Tal estado propenso a la inflamación tiene un efecto bien conocido en la fuga de la BHE. Sin embargo, al comparar las ratas simpatectomizadas expuestas simuladamente con las ratas simpatectomizadas expuestas a GSM, se observó un aumento notable en la fuga de albúmina en las ratas simpatectomizadas expuestas a GSM en comparación con las ratas simuladas. En las ratas simpatectomizadas expuestas a GSM, ambas áreas cerebrales y la duramadre mostraron niveles de fuga de albúmina similares a los observados en los controles positivos después del choque osmótico . [énfasis añadido] De hecho, se debe prestar más atención a este hallazgo, ya que implica que la sensibilidad a la permeabilidad de la BHE inducida por EMF depende no solo de las densidades de potencia y las modulaciones de la exposición, sino también del estado de salud inicial del sujeto expuesto”. (Salford, Nittby y Persson 2012)  
Este impacto dramáticamente mayor en un grupo de animales vulnerables desde el punto de vista autonómico e inmunológico plantea preocupaciones, ya que las vulnerabilidades de estos animales guardan cierta similitud con los desafíos fisiopatológicos de los individuos con TEA.
La interconexión entre el estrés y la conectividad cerebral (o coherencia) en los TEA es resaltada por Narayanan et al. (2010) en un estudio piloto que prueba el impacto del betabloqueante propranolol en la conectividad funcional cerebral medida mediante resonancia magnética funcional (Narayanan et al. 2010). Se observó un aumento bastante inmediato de la conectividad funcional con el propranolol, pero no con el nadolol, que tiene los mismos efectos vasculares pero no cruza la BHE. El propranolol disminuye la carga de norepinefrina, reduciendo así el impacto de los sistemas de estrés en el procesamiento cerebral, y los autores interpretaron estos efectos como la creación de una mejora de la relación señal-ruido del cerebro (Hasselmo, 1997), lo que le permite utilizar y coordinar partes más remotas de sus redes. Esto sugiere que los factores estresantes como los campos electromagnéticos y la radiofrecuencia, al agregar ruido no biológicamente significativo al sistema, podrían tener los efectos opuestos, degradando la integración coherente.
[bookmark: _Toc1365497]DO. Des-sintonización del cerebro y del organismo 1. La señalización electromagnética, la oscilación y la sincronía son
[bookmark: _Toc1365498]fundamental y vulnerable
Si bien la actividad electrofisiológica es una propiedad intrínseca del sistema nervioso, las señales electromagnéticas son partes vitales de cada célula y de la estructura molecular.
“Toda la vida en la Tierra ha evolucionado en un mar de campos electromagnéticos (EM) naturales de baja frecuencia. Tienen su origen en fuentes terrestres y extraterrestres. El uso cada vez mayor de la energía eléctrica durante el último siglo ha modificado drásticamente este entorno natural en los entornos urbanos. La exposición a campos de frecuencia industrial mucho más fuertes que el entorno natural es ahora universal en la sociedad civilizada.” (Adey 1994) 
Adey publicó algunos de los primeros estudios científicos sobre las acciones de “cooperatividad” de las células en la comunicación. Los estudios que nos muestran que el flujo de calcio en el tejido cerebral y las células inmunes es sensible a los campos de radiofrecuencia modulados por ELF nos están diciendo en realidad que algunas de las propiedades más fundamentales de las células y, por lo tanto, de nuestra existencia pueden ser moduladas por los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia.
“…en la primera detección de campos electromagnéticos ambientales en los tejidos, parece haber un consenso general de que el sitio de acción del campo está en las membranas celulares. Las hebras de proteínas están ubicadas estratégicamente en la superficie de las células en el tejido, donde actúan como detectores de mensajes eléctricos y químicos que llegan a las superficies celulares, los transducen y los transmiten al interior de la célula. La base estructural de este acoplamiento transductivo por estas hebras de proteínas es bien conocida. A través de ellas, las membranas celulares desempeñan una triple función: detección de señales, amplificación de señales y transducción de señales al interior de la célula .” (Adey 1994)  
La comunicación entre células a través de uniones estrechas, que es un medio de “cooperación metabólica”, también es vulnerable a interrupciones, como se mencionó anteriormente. 
La oscilación es también un fenómeno universal, y los sistemas biológicos del corazón, el cerebro y el intestino dependen de las acciones cooperativas de las células que funcionan según principios de oscilaciones biológicas acopladas no lineales para su sincronía, y dependen de señales exquisitamente sincronizadas del entorno en niveles extremadamente pequeños (Buzsaki 2006; Strogatz 2003). La clave de la sincronización son las acciones conjuntas de las células que cooperan eléctricamente, vinculando poblaciones de osciladores biológicos que se acoplan entre sí en grandes conjuntos y se sincronizan espontáneamente de acuerdo con las matemáticas descritas para las uniones Josephson (Brian Josephson, ganador del premio Nobel en 1993 por este concepto). Este concepto ha sido presentado profesionalmente en artículos de revistas y también popularizado en un libro del profesor Steven Strogatz, un matemático de la Universidad de Cornell que ha escrito sobre la "sincronización" como un principio organizador fundamental para los sistemas biológicos (Strogatz 2001) (Strogatz 2003).
“Los organismos son bioquímicamente dinámicos. Están continuamente sujetos a condiciones que varían con el tiempo, tanto en forma de impulsos extrínsecos provenientes del entorno como de ritmos intrínsecos generados por relojes celulares especializados dentro del propio organismo. Ejemplos relevantes de estos últimos son el marcapasos cardíaco ubicado en el nódulo sinoatrial en los corazones de los mamíferos y el reloj circadiano que reside en los núcleos supraquiasmáticos en los cerebros de los mamíferos. Estos generadores de ritmo están compuestos por miles de células de reloj que son intrínsecamente diversas pero que, sin embargo, logran funcionar en un estado oscilatorio coherente. Este es el caso, por ejemplo, de las oscilaciones circadianas exhibidas por los núcleos supraquiasmáticos, cuyo período se sabe que está determinado por el período medio de las neuronas individuales que componen el reloj circadiano. Los mecanismos por los cuales surge este comportamiento colectivo aún están por entenderse.” (Strogatz 2003)  
El cerebro contiene una población de osciladores con frecuencias naturales distribuidas, que se impulsan entre sí para sincronizarse (las células marcapasos circadianos). Strogatz ha abordado la matemática unificadora de los ciclos biológicos y los factores externos que alteran estos ciclos. Esto también se aplica a las mitocondrias:
“La organización del metabolismo mitocondrial es un ejemplo por excelencia de un sistema disipativo complejo que puede mostrar inestabilidades dinámicas. Varios hallazgos han indicado que las condiciones que inducen inestabilidades están dentro del rango fisiológico y que perturbaciones leves podrían provocar oscilaciones. Se han propuesto diferentes modelos matemáticos para explicar la génesis de las oscilaciones en el metabolismo energético. Un modelo considera a las mitocondrias como una red organizada de osciladores e indica que la comunicación entre mitocondrias implica la producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) mitocondriales que actúan como sincronizadoras del estado energético de toda la población de mitocondrias. Un modelo alternativo propone que las variaciones de pH extramitocondriales podrían conducir a oscilaciones mitocondriales” (Iotti, Borsari y Bendahan 2010).
El campo de la bioelectromagnetismo ha estudiado la exposición a niveles muy bajos de frecuencias electromagnéticas.
Estas exposiciones pueden alterar propiedades críticas de las reacciones químicas. “En una reacción química, el enlace se rompe y cada uno de los participantes recupera su electrón del enlace, alejándose para encontrarse con un nuevo participante. Ahora es un radical libre altamente reactivo y no unido. Para reformar un enlace se requiere un encuentro entre dos radicales con espines electrónicos opuestos, la unión produce un par singlete. La vida útil de los radicales libres es típicamente corta, en el rango de microsegundos a nanosegundos. Es en este breve período que los campos magnéticos impuestos pueden alterar la velocidad y la cantidad de producto de una reacción química. Dado que el efecto es solo sobre la cinética de las reacciones químicas, se conocen como efectos magnetocinéticos (Steiner y Ulrich, 1989). Ocurren solo en estados no térmicos de sistemas biomoleculares, definidos como una insensibilidad a las interacciones térmicas aleatorias durante el breve período de su existencia (Walleczek, 1994). Son una consecuencia de un paso cuántico-mecánico coherente que acompaña la formación de radicales libres ” (Adey 1994).
No sólo las reacciones químicas, sino también las oscilaciones biológicas sincrónicas en las células (células marcapasos) pueden verse alteradas y desorganizadas por señales ambientales artificiales y exógenas, lo que puede llevar a la desincronización de la actividad neuronal que regula funciones críticas (incluido el metabolismo) en el cerebro, el intestino y el corazón, y los ritmos circadianos que rigen el sueño y los ciclos hormonales (Strogatz, 1987). Buzsaki, en su libro Rhythms of the Brain (2006), afirma que “ los ritmos pueden verse alterados por una amplia variedad de agentes y que estas perturbaciones deben alterar gravemente el rendimiento cerebral” (Buzsaki 2006) .
La perturbación puede volverse cada vez más perjudicial a medida que se producen más daños y más sistemas se desequilibran y pierden la capacidad de cooperación. Se puede pensar en el modelo de kindling en el que la inducción repetida de convulsiones conduce a convulsiones más prolongadas y graves y a una mayor afectación conductual. La combinación de efectos disruptivos y estimulantes de las exposiciones biológicamente inapropiadas a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia podría contribuir a la alteración de la oscilación sincronizada y la capacidad de cooperación en una miríada de niveles, pero particularmente en el cerebro, y esto puede contribuir a la pérdida de coherencia y complejidad en el cerebro en el autismo, así como a la desregulación de muchos otros sistemas corporales. Strogatz señala que hay muchas más formas de estar desincronizado que de estar sincronizado (Strogatz,
Incluso se ha sugerido que el autismo en sí mismo podría deberse a una desincronización cerebral (Welsh, 2005).
 
[bookmark: _Toc1365499]2. La conducta como una “propiedad emergente”
Aunque desde un punto de vista fisiopatológico se podría plantear la hipótesis de que un cerebro con mayores indicios de estrés oxidativo junto con activación inmunitaria y disfunción mitocondrial podría generar una actividad oscilatoria diferente a la de un cerebro en el que esas características fisiopatológicas estuvieran ausentes, hasta la fecha casi no se ha prestado atención a probar esta hipótesis en el TEA o en condiciones neuropsiquiátricas y del desarrollo neurológico en general. Desde este punto de vista, tendría sentido proponer que el estado de salud corporal comprometido de al menos muchas personas con TEA les haría más difícil mantener la resiliencia de sus células cerebrales y actividades cerebrales frente a exposiciones potencialmente disruptivas. Sin embargo, la investigación de cómo podría ocurrir esto sigue siendo una frontera en gran parte inexplorada. Pero desde el punto de vista de dar sentido al impacto cerebral de los desafíos ambientales, incluidos, entre otros, los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia, esta investigación es crucial.
La perspectiva fisiopatológica que guía esta revisión sugeriría dejar de considerar las manifestaciones conductuales de los TEA como "rasgos" centrales y, en cambio, las conductas pueden entenderse mejor como "resultados" o propiedades emergentes (lo que el cerebro y el cuerpo producen) cuando sus atributos fisiológicos se alteran de estas maneras por cualquier razón, ya sean genéticas, ambientales o muchas combinaciones de ambas.
(Anderson 2009, 2008; Sieb 2004; Smith y Thelen 2003; Custodio et al. 2007; Herbert
2012). El sueño y la conciencia también se han considerado "propiedades emergentes" (Krueger et al. 2008; Krueger y Obal 2003). La actividad oscilatoria cerebral es fundamental para organizar el comportamiento y surge de células y características subcelulares que están moldeadas por el entorno y pueden actuar de manera diferente según su estado funcional, así como debido a estímulos sensoriales o psicosociales externos.
En particular, a) la actividad oscilatoria cerebral está íntimamente relacionada con el estado celular, metabólico e inmunológico subyacente, b) los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM/RFR) son capaces de perpetrar cambios en cada uno de estos niveles, y c) los problemas en cada uno de estos niveles pueden empeorar otros problemas. Y como se mencionó anteriormente, los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM/RFR) y varios tóxicos pueden copotenciar el daño (Juutilainen y Kumlin 2006; Juutilainen, Kumlin y Naarala 2006; Verschaeve et al. 2006; Ahlbom et al. 2008; Hoyto et al. 2008; Juutilainen 2008; Luukkonen et al. 2009; Markkanen, Juutilainen y Naarala 2008), amplificando la carga alostática.
En conjunto, todo esto implica que la combinación de estos impactos de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia puede contribuir de manera bastante significativa tanto a la forma en que se producen los TEA en los individuos como a la razón por la que hay más casos de TEA notificados que nunca antes (los estudios muestran que no todo este aumento puede atribuirse a un artefacto (King y Bearman 2009; HertzPicciotto y Delwiche 2009).
El lado esperanzador de esta forma de enmarcar el problema proviene de ir más allá de la idea cada vez más anacrónica de que el autismo está determinado abrumadoramente por el código genético sobre el cual podemos hacer poco o nada. Un modelo emergente que explica mucho más de lo que ahora sabemos enmarca los TEA como los resultados dinámicos y activos de procesos fisiológicos perturbados, nuevamente, más como un "estado" crónico pero cambiante que como un "rasgo". En este último modelo, uno está capacitado para reducir fuertemente las exposiciones y hacer cambios ambientales constructivos agresivos, particularmente en la dieta y la nutrición, dada su potencia protectora discutida anteriormente (Herbert y Weintraub 2012). De esta manera se puede reducir la carga alostática, se puede reparar el daño fisiológico, se puede restaurar la homeostasis y se puede promover la resiliencia y el funcionamiento óptimo.
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En la revisión anterior, se ha argumentado que los TEA implican desafíos fisiológicos en múltiples niveles, y que estos desafíos tienen paralelo en los impactos fisiológicos de la exposición a los CEM/RFR. También se han presentado pruebas que sugieren que los muchos niveles de daño y degradación de la integridad fisiológica y funcional están profundamente relacionados entre sí. Aunque los trastornos del espectro autista (TEA) se definen por problemas con el comportamiento, la comunicación, la interacción social y el procesamiento sensorial, bajo la superficie también implican una serie de alteraciones de la biología subyacente que encuentran sorprendentes paralelos en los impactos fisiológicos de la exposición a frecuencias electromagnéticas y radiofrecuencias (CEM/RFR). A nivel celular y molecular, muchos estudios de personas con TEA han identificado estrés oxidativo y evidencia de daño por radicales libres, evidencia de proteínas de estrés celular, así como deficiencias de antioxidantes como el glutatión. El calcio intracelular elevado en los TEA puede estar asociado con mutaciones genéticas, pero más a menudo puede ser consecuencia de la inflamación o la exposición a sustancias químicas. Los lípidos de la membrana celular pueden peroxidarse, las mitocondrias pueden funcionar mal y son comunes los trastornos del sistema inmunológico de varios tipos. Se han documentado el estrés oxidativo y la inflamación cerebral, así como las medidas consistentes con el compromiso de la barrera hematoencefálica y la perfusión cerebral. Se pueden medir los cambios en la electrofisiología del cerebro y del sistema nervioso autónomo y las convulsiones son mucho más comunes que en la población en general. La alteración del sueño y los altos niveles de estrés son casi universales. En paralelo, también se ha documentado que todos estos fenómenos son resultado de la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM/RFR) o que están modulados por ella. Además, algunas personas con TEA tienen mutaciones de novo (que sus padres no tienen), y la exposición a los CEM/RFR podría contribuir a esto debido a su posible genotoxicidad. La exposición a los CEM/RFR durante el embarazo puede enviar señales falsas a las células cerebrales en desarrollo durante el embarazo, alterando el desarrollo cerebral durante períodos críticos, y puede aumentar el estrés oxidativo y la reactividad inmunológica que pueden aumentar el riesgo de trastornos posteriores del desarrollo, con una mayor alteración más adelante en el desarrollo que aumenta el riesgo, la desregulación fisiológica y la gravedad del resultado.
Todo esto no demuestra que la exposición a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia provoque autismo, pero sí plantea la preocupación de que podrían contribuir a aumentar el riesgo y empeorar los problemas y síntomas biológicos complejos en estas personas vulnerables. Si se compara el drástico aumento de los casos notificados de TEA, que coincide con el drástico aumento de la utilización de tecnologías inalámbricas, se puede argumentar con firmeza que es necesario investigar enérgicamente los vínculos entre los TEA y los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia, y minimizar la exposición de las personas con autismo y de las familias antes de la concepción, durante el embarazo y en el entorno de los bebés y los niños en casa, en la escuela, en los centros de atención de la salud y en los hospitales.
Estos argumentos tienen implicaciones para la manera en que entendemos qué son los TEA y cómo funcionan. Estas implicaciones nos llaman a tomar muy en serio la contribución ambiental, lo que implica, por un lado, una apreciación seria de la amplia gama de exposiciones que pueden contribuir al riesgo a través de la alteración del desarrollo y la degradación fisiológica, y, por otro lado, la sensación de que hay cosas poderosas que podemos hacer para mejorar la situación.
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Miles de estudios científicos realizados a lo largo de cuatro décadas señalan graves efectos biológicos y daños a la salud causados por los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia, como se analiza en profundidad en las numerosas secciones detalladas de este informe de BioInitiative. Estos estudios informan de genotoxicidad, daños en el ADN monocatenario y bicatenario, condensación de la cromatina, pérdida de la capacidad de reparación del ADN en las células madre humanas, reducción de los depuradores de radicales libres (en particular, la melatonina), transcripción genética anormal, neurotoxicidad, carcinogenicidad, daños en la morfología y la función de los espermatozoides, efectos en el comportamiento y efectos en el desarrollo cerebral de los fetos de madres humanas que utilizan teléfonos móviles durante el embarazo. La exposición a los teléfonos móviles se ha relacionado con un desarrollo cerebral fetal alterado y un comportamiento similar al del TDAH en las crías de ratones preñados. 
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No cabe duda de que en las últimas décadas se han producido nuevas exposiciones enormes a los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia. Como se ha comentado extensamente en otras partes de esta actualización de Bioinitiative 2012 (Sage, 2012), existe una gran preocupación por el hecho de que las reglamentaciones hasta la fecha se han basado en un sentido muy limitado de la biología pertinente y, en particular, que ya no es válido limitar la preocupación a los impactos térmicos, puesto que ya hay abundantes pruebas de que los impactos no térmicos pueden ser biológicamente muy potentes.
Sólo en las dos últimas décadas la exposición a las RFR y a las tecnologías inalámbricas se ha generalizado tanto que afecta prácticamente a todos los espacios habitables y a todos los miembros de las sociedades del mundo. Aunque algunos patrones de enfermedades, como los tumores cerebrales provocados por el uso de teléfonos móviles, se han vuelto "visibles desde el punto de vista epidemiológico", no existen programas de vigilancia sanitaria globales exhaustivos y sistemáticos que realmente estén al día para informar sobre las tendencias sanitarias relacionadas con los campos electromagnéticos y las RFR (Fragopoulou et al., 2010).
“ El despliegue de nuevas tecnologías va más allá de cualquier estimación razonable de los posibles impactos en la salud y de las estimaciones de probabilidades, y mucho menos de una evaluación sólida del riesgo. Sin embargo, lo que ha faltado en relación con los campos electromagnéticos ha sido un reconocimiento del riesgo que demuestran los estudios científicos. Hay pruebas claras de riesgo, aunque la magnitud del riesgo es incierta, y la magnitud de no hacer nada sobre el costo de los efectos en la salud para la sociedad es igualmente incierta. Esta situación es muy similar a nuestra historia de lidiar con los peligros del tabaquismo hace décadas, cuando el poder de la industria para influir en los gobiernos e incluso los conflictos de intereses dentro de la comunidad de salud pública retrasaron la acción durante más de una generación, con la consiguiente pérdida de vidas y enormes costos adicionales de atención médica para la sociedad.” (Sage y Carpenter 2009).
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Dada la variedad de impactos fisiológicos descritos en la Parte 2, el rápido despliegue global de formas antiguas y nuevas de tecnologías inalámbricas emergentes en las últimas dos décadas necesita una evaluación agresiva desde una perspectiva de salud pública.
En los Estados Unidos, el despliegue de infraestructura inalámbrica (torres de telefonía celular) para apoyar el uso de teléfonos celulares se ha acelerado enormemente en las últimas décadas. El Instituto de Telefonía Celular de Estados Unidos (CTIA) estimó que en 1997 había solo 36.650 torres de telefonía celular en los Estados Unidos; pero aumentó rápidamente a 131.350 en junio de 2002; 210.350 en junio de 2007 y 265.561 en junio de 2012 (Roche, 2012; Industria de Telefonía Celular de Estados Unidos (CTIA) 2012). Alrededor de 220.500 torres de telefonía celular existían en 2008 (Reardon, 2007; Industria de Telefonía Celular de Estados Unidos (CTIA) 2012; Anónimo, mayo de 2005). Estas instalaciones inalámbricas para la transmisión de voz y datos de teléfonos celulares producen RFR en amplias áreas de las comunidades y son una fuente involuntaria e inevitable de exposición a la radiación de radiofrecuencia. Otras nuevas exposiciones a RFR que no existían antes provienen de puntos de acceso WI-FI (hotspots) que irradian 24 horas al día, 7 días a la semana en cafés, tiendas, bibliotecas, aulas, autobuses y trenes, y de dispositivos personales habilitados para WI-FI (iPads, tabletas, PDA, etc.).
No es sorprendente que el uso de teléfonos celulares tenga una tendencia de crecimiento paralela. A fines de la década de 1980 y principios de la de 1990, solo un pequeño porcentaje de la población de los EE. UU. usaba teléfonos celulares. Para 2008, el ochenta y cuatro por ciento (84%) de la población de los EE. UU. poseía teléfonos celulares [16] . CTIA informa que las conexiones de suscriptores inalámbricos en los EE. UU. aumentaron de 49 millones en junio
1997 a 135 millones en junio de 2002 a 243 millones en junio de 2007 a 322 millones en junio de 2012 (Roche, 2012; Cellular Telephone Industry of America (CTIA), junio de 2012) Esto representa una tasa de penetración de más del 100% en el mercado de consumo de EE. UU., frente a solo un pequeño porcentaje a principios de la década de 1990. El número de suscriptores inalámbricos en junio de 1997 era del 18%; en junio de 2002 era del 47%; en junio de 2007 era del 81% y en junio de 2012 es del 101%.
Se estima que el uso anualizado de teléfonos celulares en los EE. UU. fue de 2,23 billones de minutos en 2008 y de 2,296 billones de minutos en 2010 (CITA, 2012). En 2011, había 6 mil millones de usuarios de teléfonos celulares en todo el mundo, frente a los 2,2 mil millones de 2008. y muchos millones más de usuarios de teléfonos inalámbricos.
El número de hogares estadounidenses que sólo tienen teléfonos móviles inalámbricos ha aumentado del 10,5% en 2007 al 20,5%.
31,6% en junio de 2012 (Roche, 2012; Cellular Telephone Industry of America (CTIA), junio de 2012). No existen estadísticas para junio de 1997 ni para junio de 2002, ya que predominaba el uso de teléfonos fijos (no inalámbricos). El cambio a las comunicaciones inalámbricas, más minutos de uso y la dependencia de teléfonos celulares e inalámbricos en lugar de teléfonos con cable es una medida extremadamente reveladora de las nuevas exposiciones a campos electromagnéticos y de radiofrecuencia tanto para adultos como para niños.
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En lo que respecta a los niños, la proliferación de torres de telefonía móvil en las comunidades, a menudo situadas en centros preescolares, guarderías de iglesias y escuelas, significa que los niños pequeños pueden estar expuestos a radiofrecuencias cientos de miles de veces más en el hogar y en los entornos escolares que lo que existía incluso hace 20 o 25 años. Además, el cambio casi universal a teléfonos inalámbricos y móviles, en lugar de teléfonos fijos con cable, significa exposiciones cercanas y repetitivas tanto a los campos electromagnéticos como a las radiofrecuencias en el hogar. Las computadoras portátiles inalámbricas y la conexión a Internet inalámbrica en las escuelas, las oficinas en el hogar y para hacer los deberes significan exposiciones aún más crónicas a las radiofrecuencias, un posible carcinógeno humano designado por la IARC como 2B (Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud, mayo de 2011; Baan, 2011). La gran utilidad de los dispositivos portátiles como ayudas de comunicación y fuentes de información y satisfacción para las personas con autismo puede tener un lado negativo preocupante.
También es importante tener en cuenta las exposiciones previas a la concepción o durante el embarazo y la infancia. Estas exposiciones pueden provenir de un cableado defectuoso, la proximidad a líneas eléctricas o transitorios de alta frecuencia de un transformador próximo en un poste de electricidad, o fuentes internas de RFR pulsada en el hogar (por ejemplo, un monitor electrónico para bebés en la cuna, un enrutador inalámbrico en la habitación contigua, un teléfono DECT que emite altas emisiones de RFR de forma continua las 24 horas del día, los 7 días de la semana, o la conversión a bombillas fluorescentes compactas que producen una "electricidad sucia" significativa para los ocupantes debido a los campos de baja frecuencia de kilohercios en el cableado eléctrico y en el espacio ambiental). Los bebés enfermos y vulnerables en las unidades de cuidados intensivos neonatales están muy expuestos al estar rodeados de equipos, con consecuencias metabólicas y autonómicas negativas documentadas y otras consecuencias probables que requieren una mayor investigación (Bellieni et al. 2008; Bellieni, Tei, et al. 2012).
La exposición a teléfonos inalámbricos y computadoras portátiles produce pulsos de frecuencia extremadamente baja desde la batería del dispositivo inalámbrico (Sage, 2007; Sage y Carpenter 2009) y la exposición a la radiación de microondas de radiofrecuencia pulsada cuando el dispositivo inalámbrico está transmitiendo o recibiendo llamadas y correos electrónicos.
Especialmente debido a que las exposiciones a EMF/RFR ya están clasificadas como posibles carcinógenos humanos IARC 2B, deberíamos investigar activamente estas fuentes de daño al ADN que podrían razonablemente resultar en "mutaciones de novo", pero también ser conscientes de que las exposiciones ambientales comunes a EMF y RFR podrían jugar un papel en las tasas más altas de concordancia para el autismo (TEA) entre gemelos y hermanos.
Los investigadores también deben ser conscientes de que las exposiciones ambientales comunes a los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia podrían desempeñar un papel en las tasas más altas de autismo (TEA) entre gemelos y hermanos, no solo por el uso materno de dispositivos inalámbricos durante el embarazo y la exposición del esperma paterno a dispositivos inalámbricos en la etapa periconcepcional, sino también porque ese daño oxidativo al ADN puede producirse en niveles introducidos en el mundo del feto y del bebé y el niño en desarrollo a través de dispositivos de vigilancia para bebés en la cuna y dispositivos inalámbricos en el hogar. El despliegue de tecnologías plantea riesgos para la fertilidad humana y la capacidad reproductiva, para el feto, los niños y los adultos (Sage y Carpenter 2009).
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Barouki y Grandjean (2012) argumentan de manera convincente que las intervenciones de salud pública son de vital importancia en el desarrollo de la primera infancia para prevenir enfermedades en la edad adulta que aparecen décadas después (Barouki et al. 2012). Aunque no incluyen los campos electromagnéticos ni las radiaciones de radiofrecuencia, sino solo las sustancias químicas, sí afirman que los factores de estrés fisiológicos, que sin duda se ha demostrado que son los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia, deberían reducirse durante las ventanas críticas del desarrollo. Dicen: “ La actual pandemia de enfermedades no transmisibles y la mayor prevalencia de disfunciones importantes exigen un interrogatorio abierto de por qué las intervenciones actuales parecen insuficientes. Ahora sabemos que el riesgo de enfermedad puede inducirse muy temprano en el ciclo de vida y que es modificable por los nutrientes y la exposición a sustancias químicas ambientales (junto con medicamentos, infecciones y otros tipos de estrés)”.   
La segunda parte de este capítulo documenta la base científica detallada para considerar que las exposiciones a los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia son importantes para la crisis de los trastornos del espectro autista. Se justifican ahora las intervenciones de salud pública para proteger el patrimonio genético de los seres humanos, así como las demás reservas de material genético de la vida silvestre y las plantas ante lo que parece ser un deterioro continuo de estos genomas. El riesgo de daño genómico para las generaciones futuras está suficientemente documentado como para justificar una acción preventiva enérgica y nuevos límites de seguridad pública que respeten los niveles de campos electromagnéticos y de radiofrecuencia que se ha demostrado que causan efectos adversos.
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Las mutaciones genéticas pueden conducir al cáncer y otras enfermedades en las generaciones presentes y futuras, pero las exposiciones que son capaces de crear impactos genotóxicos también comprometen la función fisiológica. Incluso la genotoxicidad puede tener no sólo efectos específicos sino también no específicos debido a ineficiencias, proteínas mal plegadas y restos celulares, como se analiza en la sección “Implicaciones del daño” al final de la primera parte de la Parte II, con respecto al rescate de un modelo de ratón del síndrome de Rett a través de la habilitación de un proceso probablemente genérico de fagocitosis microglial, crítico para la eliminación de restos, en lugar de a través de la corrección de algún defecto molecular específico de la sinapsis (Derecki et al. 2012; Derecki, Cronk y Kipnis 2012).
En el contexto actual, en el que el argumento sobre la pertinencia de la cascada de compromisos fisiológicos y genotóxicos para el autismo incluye el impacto degradante sobre la sincronización oscilatoria, también vale la pena considerar que la oscilación es una propiedad de los sistemas vivos e incluso físicos de manera mucho más general, y no solo de las redes oscilatorias cerebrales (Strogatz 2003). En determinadas circunstancias, se producen transiciones de fase y surge la sincronización, a menudo de manera bastante rápida en lugar de gradual, más como un cambio de estado que como una tendencia gradual. Por otro lado, como se mencionó, la sincronización se puede perder y hay una enorme cantidad de formas en que un sistema puede desincronizarse, lo que puede estar relacionado con la heterogeneidad entre las personas con TEA que tanto desconcierta a los investigadores.
En el contexto del autismo, un bebé gestado o en desarrollo como neonato en un entorno con exposiciones excesivamente elevadas a campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM/RFR) está destinado a tener interferencias con los procesos normales de desarrollo, incluida la organización de la información y la experiencia en el cerebro. El entorno de este bebé también suele presentar insuficiencias nutricionales (alimentos procesados, desnaturalizados y cargados de pesticidas, bajos en antioxidantes, minerales y ácidos grasos esenciales esenciales para la protección celular). El período de gestación del bebé puede haberse complicado por los propios problemas de salud de la madre, como enfermedades como la obesidad y la diabetes (Krakowiak, 2012), que convergen en inflamación, estrés oxidativo y otras formas comunes de desregulación fisiológica asociadas con la ingestión de alimentos procesados, pobres en nutrientes y cargados de pesticidas, o incluso con la ingestión de estos. La exquisita "puesta a punto" del cerebro y el cuerpo a medida que se desarrolla integrará y responderá a los estímulos ambientales que recibe, y es particularmente sensible a los errores ambientales (ya sean químicos como disruptores endocrinos, CEM/RFR u otras condiciones ambientales hostiles, ya sean hostiles o enriquecedoras). En la medida en que el bebé está sobrecargado con más señales desorganizadas u hostiles que señales de crianza y organización, puede perder resiliencia y volverse más vulnerable fisiológicamente, acercándose quizás a un punto de inflexión hacia la descompensación.
Desde un punto de vista sistémico, el fenómeno de la "regresión autista" puede ocurrir después de una acumulación de interferencias de señalización multisistémica que conducen a un punto de inflexión de pérdida de sincronización de algunos sistemas vitales y aumento de la aleatorización. Las exposiciones a CEM/RFR podrían contribuir plausiblemente tanto a esta vulnerabilidad como al proceso de descompensación/desincronización, al igual que otros factores estresantes como la infección, la toxicidad y el estrés agudo. La vulnerabilidad, entonces, es la "carga alostática": la carga total de factores estresantes que presionan hacia la desorganización. El punto de inflexión puede presentarse de diversas maneras, pero al investigar es probable que se descubra que, a menos que sea un factor estresante grave, no se desencadena simplemente por una única fuente de estrés en un niño por lo demás felizmente sano, sino que es más bien la "gota que colma el vaso" que se suma a una acumulación previa de
'carga alostática'
[bookmark: _Toc1365508]C. Conclusiones y recomendaciones
[bookmark: _Toc1365509]1. Cambiar nuestra implementación de EMF/RFR
El uso de la RFR a partir de tecnologías inalámbricas ha experimentado un impulso increíble y ha facilitado muchas cosas y hecho posibles muchas otras por primera vez. Por otra parte, este impulso puede interferir con la implementación de la tecnología de una manera que realmente respete las tolerancias biológicas. Otras secciones de la actualización de Bioinitiative 2012 abordarán recomendaciones y directrices para aumentar el perfil de seguridad. Esto, sin duda, provocará controversia. Los problemas no se resolverán de inmediato y la transformación hacia soluciones más saludables llevará tiempo.
“No hay duda de que la implementación global de las normas de seguridad propuestas en el Informe Bioinitiative, si se implementa abruptamente y sin una planificación cuidadosa, tiene el potencial no sólo de ser muy costosa sino también de perturbar la vida y la economía tal como las conocemos. La acción debe ser un equilibrio entre riesgo, costo y beneficio. El mayor riesgo de mantener el status quo es un número creciente de casos de cáncer, especialmente entre los jóvenes, así como problemas neuroconductuales con una frecuencia cada vez mayor. Los beneficios del status quo son la expansión y el desarrollo continuo de las tecnologías de la comunicación. Pero sospechamos que los verdaderos costos incluso de las tecnologías existentes sólo se harán mucho más evidentes con el tiempo. El hecho de que los costos de las medidas correctivas valgan los beneficios sociales es una fórmula que debería recompensar el comportamiento precautorio .” (Sage y Carpenter 2009)
[bookmark: _Toc1365510]2. Fomentar las precauciones en este momento en función del conocimiento actual
Mientras tanto, muchas personas ya han comenzado a tomar medidas de precaución y muchas más querrán hacerlo. Los médicos y el personal sanitario deberían aumentar la visibilidad de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia como un factor ambiental plausible en las evaluaciones clínicas y los protocolos de tratamiento. Reducir o eliminar los estresores de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia inalámbrica del entorno es una medida de precaución razonable dada la evidencia general.
· A los niños con problemas neurológicos existentes que incluyen problemas cognitivos, de aprendizaje, de atención, de memoria o de comportamiento, se les debe proporcionar, en la medida de lo posible, entornos de aprendizaje, de vida y de sueño con cables (no inalámbricos).
· Las aulas de educación especial deberían procurar condiciones “sin conexión inalámbrica” para reducir los factores estresantes evitables que pueden impedir el progreso social, académico y conductual.
· Todos los niños deberían estar razonablemente protegidos del estresor fisiológico de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) significativamente elevados (conexión inalámbrica en aulas o entornos domésticos).
· Los distritos escolares que actualmente estén considerando entornos de aprendizaje totalmente inalámbricos deben tener en cuenta que los entornos cableados probablemente proporcionen mejores entornos de aprendizaje y enseñanza y eviten posibles consecuencias adversas para la salud tanto de los estudiantes como del personal docente a largo plazo.
· El seguimiento de los impactos de la tecnología inalámbrica en los entornos de aprendizaje y cuidado debe realizarse con técnicas sofisticadas de medición y análisis de datos que tengan en cuenta los impactos no lineales de los campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (CEM) y las técnicas de datos más apropiadas para discernir estos impactos.
· Hay suficiente evidencia científica para justificar la selección de Internet con cable, aulas con cable y dispositivos de aprendizaje con cable, en lugar de hacer un compromiso costoso y potencialmente perjudicial para la salud con dispositivos inalámbricos que tal vez tengan que sustituirse más adelante, y
· Se deberían proporcionar aulas con cable a todos los estudiantes que opten por no utilizar entornos inalámbricos.
Sin duda, quienes se beneficiarán con la venta de estos nuevos sistemas no tendrán en cuenta los riesgos ni las recomendaciones anteriores. Muchas personas también creen que las tecnologías inalámbricas les han abierto nuevas posibilidades a ellos mismos y al mundo, pero el público debe saber que estos riesgos existen, que no se debe suponer que la transición a las tecnologías inalámbricas sea segura y que vale la pena hacer el esfuerzo de minimizar las exposiciones que aún brindan los beneficios de la tecnología en el aprendizaje, pero sin la amenaza de riesgos para la salud y de problemas de desarrollo para el aprendizaje y la conducta en el aula.
También se aplican recomendaciones más amplias relacionadas con la reducción de la vulnerabilidad fisiológica a las exposiciones, la reducción de la carga alostática y la creación de resiliencia fisiológica a través de una nutrición de alta calidad, la reducción de la exposición a tóxicos y agentes infecciosos y la reducción del estrés (Herbert y Weintraub 2012), todas las cuales pueden implementarse de manera segura basándose en el conocimiento actualmente disponible.
[bookmark: _Toc1365511]3. Desarrollar un programa de investigación centrado en la fisiología ambiental en TEA como plataforma para investigar el vínculo EMR/RFR-TEA
Esta revisión se ha estructurado en torno a los paralelismos fisiológicos entre los TEA y los impactos de los campos electromagnéticos y las frecuencias de radiofrecuencia. Lo que falta en la agenda de investigación sobre el autismo es algún estudio cruzado de estos dos cuerpos de evidencia de investigación. Para ello, necesitaremos tanto un reconocimiento de la importancia de estos riesgos como un programa de investigación colaborativo en múltiples sitios centrado en un enfoque fisiológico de “punto medio” que pueda incorporar la agenda de genes-cerebro-conducta que ha dominado la investigación sobre el TEA en un marco más amplio (Herbert 2013). Si bien el enfoque de medio a afuera es un marco emergente en biología de sistemas que puede incorporar complejidad y modelado no lineal de múltiples niveles (Cristofolini et al. 2008; de Graaf et al. 2009; Majumder y Mukherjee 2011; Vinga et al. 2010; Walker y Southgate 2009), el enfoque gen-cerebro-comportamiento se ha basado en una expectativa de mapeo lineal a través de los niveles en los que se enfoca, pero en cambio los sistemas involucrados parecen ser mucho más complejos, y los niveles fisiológicos en gran medida dejados fuera de este enfoque lineal son críticamente importantes para ayudar a las personas con TEA porque ayudarán no solo a entender cómo el ambiente impacta la función sino también a identificar puntos de influencia.
[bookmark: _Toc1365512]4. Tome la evidencia como un llamado a la acción
Tanto la exposición a los campos electromagnéticos como a las radiaciones de radiofrecuencia ya están clasificadas como posibles carcinógenos humanos de la categoría 2B de la IARC. La abundante literatura científica sobre los efectos de los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia en el ADN, en la alteración de la barrera hematoencefálica e inmunitaria, en las proteínas del estrés, en los ritmos circadianos y la desregulación hormonal, y en la cognición, el sueño, la alteración del control neuronal y la actividad de las ondas cerebrales alteradas, aboga por una reducción inmediata de las exposiciones y una mejor coordinación de las investigaciones en estas áreas.
Todas las condiciones ambientales relevantes deben tenerse en cuenta a la hora de definir e implementar acciones prudentes y precautorias para proteger la salud pública, incluidos los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia. Hay pruebas suficientes para añadir los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia de forma destacada a la lista de exposiciones que pueden degradar el genoma humano y perjudicar el desarrollo normal, la salud y la calidad de nuestra fisiología. Con el aumento de la cantidad de personas con TEA y otros trastornos de la salud y el desarrollo infantil, no podemos permitirnos ignorar este componente de riesgo para nuestros niños y las poblaciones vulnerables. Cuando los factores de riesgo son en gran medida evitables o prevenibles, ignorar la evidencia clara de los riesgos para la salud a gran escala para las poblaciones mundiales plantea riesgos innecesarios e inaceptables. Tomar esta evidencia como un llamado a la acción será un desafío y una perturbación a corto plazo, pero constructivo a largo plazo a medida que aprendemos a utilizar los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia de formas más saludables.
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I. INTRODUCCIÓN
En esta sección se destacan algunos hitos importantes en la documentación de los posibles efectos sobre la salud de los campos electromagnéticos de baja intensidad y la radiación de radiofrecuencia, y las medidas nacionales e internacionales adoptadas posteriormente para abordar el problema. Las categorías de respuesta se dividen en
Publicaciones y avisos de agencias de salud, acciones locales y nacionales en los países, investigación de expertos
Asesoramiento a grupos y médicos y clasificación formal de la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud para la RFR como posible carcinógeno humano 2B.
II. PUBLICACIONES Y AVISO DE LA AGENCIA DE SALUD (2007 – 2012)
El informe de BioInitiative (2007)  
El Informe BioInitiative (1) es un informe de más de 650 páginas que documenta la evidencia de los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud (la ciencia y las consecuencias para la salud pública de ese conjunto de evidencia científica) de la radiación de campos electromagnéticos y de radiofrecuencia (microondas). Fue escrito por un grupo de investigación internacional independiente para ofrecer una visión general de lo que se sabe sobre los efectos biológicos que se producen con la exposición a campos electromagnéticos de baja intensidad (tanto para la radiación de radiofrecuencia RFR como para los campos electromagnéticos de frecuencia industrial ELF), y varias formas de exposición combinada que ahora se sabe que son bioactivas. El Informe examina la investigación y las normas actuales y concluye que estas normas están lejos de ser adecuadas para proteger la salud pública. El informe presenta una ciencia sólida sobre este tema y hace recomendaciones a los responsables de la toma de decisiones y al público.
 
El Grupo de Trabajo BioInitiative estaba integrado por científicos, investigadores y profesionales de políticas de salud pública. En 2007, el Grupo de Trabajo documentó información de más de 2000 estudios y revisiones científicas publicadas que informaban sobre los efectos biológicos y los impactos adversos para la salud de los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia a niveles de exposición muy por debajo de los estándares de seguridad pública actuales, que deberían tenerse en cuenta en el debate internacional sobre la idoneidad (o inadecuación) de los estándares de exposición pública existentes.
 
Once capítulos documentan estudios y revisiones científicas clave que identifican los efectos de baja intensidad de los campos electromagnéticos. Las secciones 16 y 17 fueron preparadas por expertos en políticas y salud pública. En estas secciones se analiza el estándar de evidencia que se debe aplicar en la planificación ambiental y de salud pública, cómo se debe evaluar la información científica en el contexto de una política de salud pública prudente y la base para tomar medidas preventivas y precautorias que sean proporcionadas a la luz de esta evidencia.
Agencia Europea de Medio Ambiente (2007) 
La directora ejecutiva de la Agencia Europea de Medio Ambiente, la Dra. Jacqueline McGlade, brindó su apoyo inicial al Informe BioInitiative (2007). El 17 de septiembre de 2007, dos semanas después de que el Informe se publicara en la web, el responsable de comunicaciones y asuntos corporativos de la Agencia emitió un comunicado de prensa sobre la publicación del Informe BioInitiative y las contribuciones de la AEMA al mismo. En él se afirmaba (2): 
“Un nuevo informe que plantea inquietudes sobre los efectos de los campos electromagnéticos (CEM) en la salud humana exige normas de seguridad más estrictas para regular la radiación de los teléfonos móviles, las líneas eléctricas y muchas otras fuentes de exposición en la vida diaria. El informe, 'Bioiniciativa: fundamentos para una
“Based Public Exposure Standard for Electromagnetic Fields” fue elaborado por el BioInitiative Working Group, un grupo internacional de científicos, investigadores y profesionales de políticas de salud pública. La AEMA ha contribuido a este nuevo informe con un capítulo extraído del estudio de la AEMA “Late lessons from early Warnings: the prescription, 1896–2000” publicado en 2001.”
“El estudio de la AEMA analiza la historia de una selección de peligros públicos y ambientales, como el amianto, el benceno y los PCB, desde las primeras advertencias científicas sobre posibles daños hasta las medidas de precaución y prevención posteriores. Próximamente se presentarán casos sobre el tabaquismo y el plomo en la gasolina”.
“Aunque la AEMA no tiene experiencia específica en campos electromagnéticos, los estudios de casos de peligros públicos analizados en la publicación 'Lecciones tardías de advertencias tempranas' muestran que las exposiciones nocivas pueden ser generalizadas antes de que exista evidencia 'convincente' de daño por exposición a largo plazo y comprensión biológica de cómo se produce ese daño”.
“Hay muchos ejemplos de casos en los que en el pasado no se ha aplicado el principio de precaución, lo que ha provocado daños graves y a menudo irreversibles a la salud y al medio ambiente. Es probable que, en el futuro, se considere prudente y acertada la adopción de medidas adecuadas, precautorias y proporcionadas para evitar amenazas plausibles y potencialmente graves a la salud derivadas de los campos electromagnéticos. Debemos recordar que la precaución es uno de los principios de la política medioambiental de la UE ”.
Profesora Jacqueline McGlade, Directora Ejecutiva, EEA.
En el otoño de 2007, el Director de la AEMA respondió a la gran atención que los medios de comunicación y la industria habían prestado al Informe BioInitiative, defendiendo la posición de la AEMA de declarar apropiadas las "alertas tempranas" con respecto a las pruebas sobre la radiación de radiofrecuencia de los teléfonos móviles y los posibles riesgos para la salud. El Director defendió las recomendaciones de la AEMA para una acción prudente en materia de salud pública, basándose en las pruebas científicas presentadas en el Informe BioInitiative. (3)
 
“El informe de BioInitiative llama la atención sobre algunas de las nuevas evidencias de posibles daños derivados de los efectos a largo plazo de las radiaciones no ionizantes de los campos electromagnéticos (CEM), en particular de las exposiciones a las radiofrecuencias (RF) que surgen de las telecomunicaciones por telefonía móvil”.
“El informe de Bioinitiative, sin embargo, es sólo uno de varios informes que analizan los riesgos de la
“Efectos térmicos y no térmicos de los campos electromagnéticos que se han publicado en los últimos años”.
“Entre ellos se incluyen informes del NIEHS, la UE, la OMS, la Junta Nacional de Protección Radiológica del Reino Unido y otros. La contribución de la AEMA al informe BioInitiative fue un capítulo sobre la historia y la aplicación general del principio de precaución a una serie de peligros bien conocidos para los que había habido, y en algunos casos todavía hay, mucha incertidumbre científica. El capítulo resumía los principales mensajes de nuestro informe, “Lecciones tardías de las advertencias tempranas: el principio de precaución 1896-2000” (AEMA 2001).”
“El objetivo de nuestro capítulo para el informe BioInitiative era ilustrar cómo se habían abordado las incertidumbres del pasado a fin de brindar lecciones que puedan ser útiles para enfrentar los peligros actuales para los cuales hay tanto incertidumbre científica como grandes riesgos, tanto de salud como económicos”.
“Debido a que esta evidencia acumulada sobre RF es de creciente preocupación científica, y debido a que la exposición del público, particularmente de los grupos vulnerables, es generalizada y en general está aumentando, juzgamos que era oportuno atraer una mayor atención hacia los posibles peligros graves de los CEM”.
“En nuestra opinión, la evidencia humana y experimental, tomada en conjunto, es lo suficientemente “clara” como para respaldar el uso del principio de precaución para justificar la reducción de las exposiciones, cuando sea posible, y para revisar la evidencia de los límites de exposición existentes, que, como usted sabe, se basan únicamente en efectos térmicos”.
 	La directora de la AEMA, Jacqueline McGlade, a Wolfram Konig, 27 de noviembre de 2007
Parlamento Europeo (2007) 
El 26 de septiembre de 2007, Carolyn Lucas, diputada al Parlamento Europeo, presentó el tema de las recomendaciones del Informe BioInitiative al Parlamento Europeo (4) y preguntó a la Comisión Europea qué medidas estaba adoptando en respuesta al informe, sus conclusiones y la aprobación de la Agencia Europea de Medio Ambiente.
 
“Como sabrá la Comisión, el 31 de agosto de 2007 el Grupo de Trabajo Internacional BioInitiative, compuesto por científicos de renombre y expertos en políticas de salud pública, publicó un informe titulado "Fundamento de una norma de exposición pública basada en la biología a los campos electromagnéticos (ELF y RF)".
 
“Este informe documenta evidencias de que las frecuencias de campo extremadamente bajas (FEB) son un factor de riesgo para el cáncer infantil y en adultos, y establece cómo las tecnologías inalámbricas que dependen de las radiofrecuencias para enviar correos electrónicos y comunicaciones de voz son miles de veces más potentes que los niveles que se informa que causan trastornos del sueño, dolores de cabeza, problemas de memoria y concentración y otros síntomas físicos. Señala los niveles sin precedentes de exposición a las FEB que se están creando debido a la "explosión de nuevas fuentes" y plantea serias preocupaciones científicas sobre los riesgos para la salud que plantea la exposición a largo plazo y acumulativa".
 
“El informe concluye que los límites de seguridad actuales que regulan los niveles de ELF permitidos en líneas eléctricas, teléfonos móviles y otras fuentes son altamente inadecuados y que se debería adoptar un enfoque mucho más cauteloso ante un mayor despliegue de tecnologías riesgosas”.
 
“La Agencia Europea de Medio Ambiente (AEMA) contribuyó con un capítulo al informe, relativo a las consecuencias de la falta de aplicación del principio de precaución en el pasado frente a los peligros para la población y el medio ambiente. Tras la publicación del estudio, el Director Ejecutivo de la AEMA ha subrayado públicamente la importancia de la precaución cuando puede haber consecuencias futuras potencialmente graves y ha pedido que se adopten medidas para reducir la exposición a los ELF, en particular en el caso de los grupos vulnerables”.
 
“¿Qué medidas está adoptando la Comisión en respuesta a este informe, sus conclusiones y su aprobación por parte de la AEMA? ¿Está de acuerdo la Comisión en que la evidencia existente indica la necesidad de revisar las normas de seguridad pública que regulan los niveles de radiación de las fuentes de exposición diaria a las frecuencias de ultrabajo límite, así como las políticas sobre la prueba y el despliegue de nuevas tecnologías de telecomunicaciones?”
Parlamento Europeo 2008 
El Parlamento Europeo emitió un dictamen sobre la Comunicación de la Comisión al Consejo, al Parlamento Europeo y al Comité Económico y Social Europeo relativa a la revisión intermedia del Plan de Acción Europeo en materia de Medio Ambiente y Salud 2004-2010 ( COM(2007)0314 ) . Véase el texto completo en el Apéndice A, pero en parte se afirmaba:
21. Expresa su profunda preocupación por el informe internacional Bio-Initiative (8) sobre los campos electromagnéticos, que resume más de 1.500 estudios sobre este tema y que señala en sus conclusiones los riesgos para la salud que plantean las emisiones procedentes de los aparatos de telefonía móvil, como los teléfonos móviles, UMTS, Wifi, Wimax y Bluetooth, así como los teléfonos fijos DECT;
22. Toma nota de que los límites de exposición a los campos electromagnéticos fijados para el público en general son obsoletos, puesto que no se han adaptado a raíz de la Recomendación 1999/519/CE del Consejo, de 12 de julio de 1999, relativa a la limitación de la exposición del público en general a los campos electromagnéticos (0 Hz a 30 GHz) (9 , no tienen en cuenta evidentemente la evolución de las tecnologías de la información y la comunicación, las recomendaciones emitidas por la Agencia Europea de Medio Ambiente o las normas de emisión más estrictas adoptadas, por ejemplo, por Bélgica, Italia y Austria, y no abordan la cuestión de los grupos vulnerables, como las mujeres embarazadas, los recién nacidos y los niños;
23. Pide, por tanto, al Consejo que modifique su Recomendación 1999/519/CE para tener en cuenta las mejores prácticas de los Estados miembros y establecer así límites de exposición más estrictos para todos los equipos que emiten ondas electromagnéticas en las frecuencias comprendidas entre 0,1 MHz y 300 GHz.
Publicación en la revista Pathophysiology Journal: número especial sobre campos electromagnéticos (2009) 
Como resultado directo del Informe BioInitiative, en marzo de 2009 se publicó un número especial de Pathophysiology (6), revisado por pares, que contenía la mayor parte del contenido de BioInitiative (algunos capítulos actualizados a partir de trabajos publicados entre 2006 y 2009), incluido un capítulo sobre las implicaciones de las tecnologías inalámbricas para la salud pública (7). También amplió el alcance de la cobertura para incluir los impactos de las radiofrecuencias en la barrera hematoencefálica, los efectos de las torres de telefonía móvil en la vida silvestre y los efectos en la reproducción en estudios con animales. Brindó garantías de la alta calidad científica del análisis y las conclusiones del Informe BioInitiative y reforzó la necesidad de nuevas normas de seguridad sobre campos electromagnéticos en una revista científica respetada y revisada por pares.
 
“La bioelectromagnetismo, el estudio de los efectos biológicos de los campos electromagnéticos (CEM), es una ciencia interdisciplinaria con una bibliografía técnica que no es de fácil acceso para los no especialistas. Para aumentar el acceso del público a la bibliografía técnica y a las implicaciones para la salud de los hallazgos científicos, un grupo internacional de científicos organizó el Informe Bioinitiative y se publicó en línea en www.bioinitiative.org el 31 de agosto de 2007. El informe ha sido ampliamente leído y fue citado en septiembre de 2008 por el Parlamento Europeo cuando votó abrumadoramente que las normas de seguridad actuales sobre CEM estaban obsoletas y necesitaban ser revisadas. "     
 
“El ADN muestra efectos biológicos a nivel subcelular que ocurren en umbrales de campos electromagnéticos muy bajos y en todos los rangos de frecuencia del espectro electromagnético. Las interacciones con el ADN pueden explicar muchos de los efectos de los campos electromagnéticos y plantean la posibilidad de que el daño genético debido a los campos electromagnéticos pueda provocar cáncer”.
 
“El cerebro está expuesto a la radiación de las antenas de telefonía móvil y los estudios de laboratorio muestran que la radiación provoca la ruptura de la barrera hematoencefálica protectora, así como la muerte de neuronas en el cerebro. La radiación emitida por las estaciones base puede afectar a todos los que se encuentran en las proximidades. Los estudios epidemiológicos han demostrado una relación entre la exposición a teléfonos móviles y estaciones base y el desarrollo de tumores cerebrales. Algunos estudios epidemiológicos tienen importantes fallos de diseño y el riesgo de cáncer cerebral puede ser mayor que el informado en los resultados publicados”.
 
“Además del riesgo de cáncer cerebral, los campos electromagnéticos en el medio ambiente pueden contribuir a enfermedades como la demencia de Alzheimer y el cáncer de mama en humanos, así como a efectos reproductivos y de desarrollo en animales salvajes. Los campos electromagnéticos afectan las vías bioquímicas y los mecanismos inmunológicos que vinculan los diferentes sistemas orgánicos de nuestro cuerpo y los de los animales. El cuerpo humano puede actuar como una antena para las señales de radiofrecuencia, y un pequeño porcentaje de la población parece ser tan sensible a los campos electromagnéticos que interfieren en su vida diaria. Además de la creciente presencia de señales de campos electromagnéticos en el medio ambiente, la complejidad de las señales puede ser importante para alterar las respuestas biológicas. Estos son algunos de los muchos factores que deben tenerse en cuenta al abordar cuestiones de seguridad de los campos electromagnéticos”.
 
Prefacio, Fisiopatología, Editor invitado Martin Blank, PhD
 
La cobertura mediática de la revista Pathophysiology Journal en 2009 destacó los problemas cotidianos de la exposición a los campos electromagnéticos y a las ondas inalámbricas en la sociedad. Para la persona común y corriente, el mensaje de la revista Pathophysiology Journal
El informe de BioInitiative y sus posteriores contribuciones a una revista científica se desglosaron en ejemplos que les resultaron más familiares (8).
“La revista Pathophysiology publica hoy información sobre los riesgos que plantean los teléfonos móviles y otros dispositivos inalámbricos y las pruebas científicas al respecto. Investigadores internacionales han instado a que se tomen medidas de precaución rápidamente para hacer frente a una posible epidemia de tumores cerebrales y otros muchos riesgos para la salud. Más de cuatro mil millones de personas en todo el mundo utilizan actualmente teléfonos móviles y están eliminando rápidamente el uso de los teléfonos fijos tradicionales en todo el mundo. Investigadores sanitarios de seis países presentan sus conclusiones en quince (15) capítulos que cubren los riesgos para la salud de los seres humanos y la vida silvestre derivados de los campos electromagnéticos y la radiación de radiofrecuencia”.
“La expansión mundial de las tecnologías inalámbricas y de los dispositivos como los teléfonos móviles, los teléfonos inalámbricos, las torres de telefonía móvil y muchas otras fuentes aumenta enormemente nuestra exposición a los campos electromagnéticos en la vida diaria. La enorme popularidad de los nuevos dispositivos de comunicación que permiten el correo electrónico, los mensajes de texto y el acceso a Internet desde cualquier calle de la ciudad ha puesto el tema en el punto de mira de las agencias gubernamentales como la FDA y la FCC, y también de los padres y los administradores de las escuelas. Los padres deben decidir si los posibles riesgos para la salud de sus hijos superan la comodidad de mantener un registro de ellos. Los funcionarios escolares y los profesores se preocupan por las interrupciones y distracciones en el aula debido al uso del teléfono móvil. Los funcionarios de seguridad nacional en los EE. UU. se enfrentan a las críticas públicas sobre las colisiones en las carreteras y las muertes en las carreteras por el uso del teléfono móvil mientras se conduce. Los funcionarios federales de los ferrocarriles todavía están lidiando con el problema del envío ilícito de mensajes de texto por parte del personal ferroviario estadounidense que condujo a la catastrófica colisión de dos trenes en Chatsworth, California, en 2008, en la que murieron 24 personas y resultaron heridas otras 135”.
Reba Goodman, PhD (Universidad de Columbia) comentó: “ Las células del cuerpo reaccionan a los campos electromagnéticos como si fueran potencialmente dañinos, al igual que lo hacen con otras toxinas ambientales, incluidos los metales pesados y las sustancias químicas tóxicas. El ADN de las células vivas reconoce los campos electromagnéticos a niveles muy bajos de exposición y produce una respuesta bioquímica al estrés”. 
David O. Carpenter, MD, coeditor del informe BioInitiative y director del Instituto de Salud y Medio Ambiente de la Universidad de Albany, concluyó: “ los límites actuales de la FCC y de los organismos internacionales no son suficientes para proteger a las personas, especialmente a los niños, de la exposición diaria a los campos electromagnéticos y a la radiación de radiofrecuencia. Los límites de seguridad existentes no previeron que estos nuevos tipos de tecnologías afectaran la salud de las personas que viven con dispositivos inalámbricos y los utilizan a diario. Ahora se informa ampliamente que estos efectos se producen a niveles de exposición significativamente inferiores a la mayoría de los límites nacionales e internacionales actuales”. 
El Dr. Lennart Hardell, MD, PhD, especialista en tumores cerebrales, trabaja como oncólogo e investigador en el Hospital Universitario de Orebro en Suecia. Es un experto en teléfonos celulares y tumores cerebrales.   
“La evidencia de los riesgos que entraña el uso prolongado de teléfonos móviles e inalámbricos es bastante sólida. En el caso de las personas que han utilizado estos dispositivos durante 10 años o más, y cuando se utilizan principalmente en un lado de la cabeza, el riesgo de sufrir un tumor cerebral maligno se duplica en los adultos y es incluso mayor en las personas que los utilizan por primera vez antes de los 20 años”. 
El investigador sueco Olle Johansson, PhD (Instituto Karolinska) dijo: " Lo que más me preocupa son las constantes e inevitables exposiciones a los campos electromagnéticos (EMF) (de teléfonos móviles y DECT, líneas eléctricas, nuevas tecnologías inalámbricas como WIMAX y WIFI, etc.) en todas partes de nuestra vida diaria que pueden afectar la salud general de esta generación y las futuras. Me preocupan especialmente los impactos en el sistema inmunológico, nuestra única línea de defensa real contra las enfermedades". 
El biólogo de fauna silvestre Alfonso Balmoro, doctor en Valladolid, España, expresó su preocupación por el hecho de que “la radiación electromagnética es una forma de contaminación ambiental que puede dañar a la fauna silvestre. Las antenas de telefonía situadas en sus zonas de residencia irradian continuamente a algunas especies que podrían sufrir efectos a largo plazo, como la reducción de sus defensas naturales, el deterioro de su salud, problemas de reproducción y la reducción de su territorio útil a través del deterioro del hábitat. Por lo tanto, la contaminación por microondas y radiofrecuencia constituye una causa potencial de la disminución de las poblaciones animales y el deterioro de la salud de las plantas que viven cerca de las antenas de telefonía”. 
La coeditora del informe de BioInitiative, Cindy Sage, observó: “La exposición prolongada a la radiación de radiofrecuencia y microondas de los teléfonos celulares, teléfonos inalámbricos, torres de telefonía celular, Wi-Fi y otras tecnologías inalámbricas se ha relacionado con interferencias en la memoria y la concentración a corto plazo, alteraciones del sueño, dolor de cabeza y mareos, fatiga, alteración del sistema inmunológico, erupciones cutáneas y cambios en la función cardíaca”.
“ Estos efectos pueden ocurrir incluso con niveles muy pequeños de exposición si se producen a diario. Es probable que el uso del teléfono móvil sea más perjudicial en los niños cuyo desarrollo cerebral y del sistema nervioso puede prolongarse hasta el final de la adolescencia ”.
“Las implicaciones para la salud pública de los miles de millones de personas expuestas hacen que este sea un asunto de gran preocupación para los responsables de las políticas en todo el mundo”.
Declaración del Director de la Agencia Europea de Medio Ambiente (2009) 
Dos años después de la publicación del Informe BioInitiative, y sólo unos meses después de la publicación del número especial de Pathophysiology sobre los campos electromagnéticos, la AEMA actualizó sus comentarios sobre los posibles riesgos para la salud de los campos electromagnéticos y la preocupación por la idoneidad de los límites de seguridad pública para las tecnologías inalámbricas emergentes. La AEMA emitió una Declaración sobre los teléfonos móviles para la conferencia de septiembre de 2009 'Teléfonos móviles y salud: ciencia y política pública Questinos', Washington DC. En parte, los comentarios decían (9):
“Este evento y las audiencias del Senado relacionadas que se celebraron ayer han sido, en parte, estimulados por el Informe BioIntiative (2007), que ayudó a aumentar la conciencia pública sobre los peligros potenciales de los campos electromagnéticos, en particular los de los teléfonos móviles. El Parlamento Europeo respondió a este debate con su resolución a principios de este año en la que, entre otras cosas, pedía que se redujera la exposición a los campos electromagnéticos y que se establecieran nuevos límites de exposición que protegieran mejor a la población. Compartimos plenamente estas recomendaciones”.
 
La AEMA proporciona datos, información y conocimientos sobre el medio ambiente, incluidos sus impactos en la salud pública, a las instituciones de la UE (el Parlamento Europeo, la Comisión Europea y el Consejo Europeo de Ministros), a los 32 países miembros de la AEMA y al público en general.
 
“La intención de la AEMA de promover el uso de la telefonía móvil de esta manera aumenta su responsabilidad de proporcionar información que pueda ayudar a garantizar la seguridad del público cuando utiliza teléfonos móviles, especialmente de los grupos vulnerables como los niños, los ancianos y las personas inmunodeprimidas. Esta es la razón por la que la AEMA emitió una alerta temprana sobre los posibles peligros de los campos electromagnéticos el 17 de septiembre de 2007”.
 
“En este sentido, llamamos la atención sobre el informe BioInitiative y sobre otras referencias importantes relevantes para este debate (de la UE, la OMS y la Junta Nacional de Protección Radiológica del Reino Unido) que, en conjunto, proporcionaron la base para nuestra alerta temprana sobre los campos electromagnéticos”.
 
“En concreto, hemos observado que existen numerosos ejemplos de casos en los que en el pasado no se ha aplicado el principio de precaución, lo que ha provocado daños graves y a menudo irreversibles a la salud y al medio ambiente. Es probable que, en el futuro, se considere prudente y acertada la adopción de medidas adecuadas, precautorias y proporcionadas para evitar amenazas plausibles y potencialmente graves a la salud derivadas de los campos electromagnéticos”.
 
“Esta es la razón por la que la AEMA emitió una alerta temprana sobre los peligros potenciales de los campos electromagnéticos el 17 de
Septiembre de 2007.”
 
Recomendaciones de la AEMA basadas en la evidencia actual (2009)
La evidencia es ahora suficientemente contundente, utilizando el principio de precaución, para justificar las siguientes medidas:
 
1. Los gobiernos, la industria de la telefonía móvil y el público deben adoptar todas las medidas razonables para reducir la exposición a los campos electromagnéticos, especialmente a las radiofrecuencias de los teléfonos móviles, y en particular la exposición de los niños y los adultos jóvenes, que parecen ser los que corren mayor riesgo de sufrir tumores en la cabeza. Entre esas medidas se incluiría la de dejar de utilizar el teléfono móvil colocándolo cerca del cerebro. Esto se puede lograr mediante el uso de mensajes de texto, dispositivos manos libres y el uso de teléfonos con un diseño mejorado que genere menos radiación y permita utilizar dispositivos manos libres de forma cómoda.
2. Reconsiderar la base científica de los actuales estándares de exposición a campos electromagnéticos, que tienen serias limitaciones, como la dependencia del controvertido paradigma de los efectos térmicos y suposiciones simplistas sobre las complejidades de las exposiciones a radiofrecuencias.
3. Proporcionar etiquetado y advertencias eficaces sobre los riesgos potenciales para los usuarios de teléfonos móviles.
4. Para generar los fondos necesarios para financiar y organizar la urgente investigación sobre los efectos de los teléfonos y las antenas asociadas en la salud. Estos fondos podrían incluir subvenciones de la industria y posiblemente un pequeño impuesto sobre la compra y/o el uso de teléfonos móviles. Esta idea de un impuesto a la investigación es
Creemos que Estados Unidos fue pionero en esta práctica en la industria del caucho, con un impuesto a la investigación sobre las actividades de esta industria en los años 70, cuando el cáncer de pulmón y de estómago era un problema emergente para esa industria. Los fondos de investigación serían utilizados por organismos independientes.
Parlamento Europeo 2009 
El 2 de abril de 2009, el Parlamento Europeo adoptó la “Resolución del Parlamento Europeo de 2 de abril
2009 sobre los problemas de salud asociados a los campos electromagnéticos (2008/2211(INI))” (10). El documento se basó en el “Informe sobre los problemas de salud asociados a los campos electromagnéticos”, ponente: Frederique Ries (11) Comisión de Medio Ambiente, Salud Pública y Seguridad Alimentaria.
Véase el texto completo en el Apéndice B. En una parte, la resolución dice:
H. (W)Considerando, sin embargo, que hay algunos puntos que parecen ser objeto de un acuerdo general, en particular la idea de que las reacciones a la exposición a las microondas varían de una persona a otra, la necesidad, con carácter prioritario, de realizar pruebas de exposición en condiciones reales para evaluar los efectos no térmicos asociados a los campos de radiofrecuencia (RF) y el hecho de que los niños expuestos a los CEM son especialmente vulnerables (9) ,
1. Insta a la Comisión a que revise la base científica y la adecuación de los límites de campos electromagnéticos establecidos en la Recomendación 1999/519/CE e informe al Parlamento; pide que la revisión la lleve a cabo el Comité científico sobre riesgos sanitarios emergentes y recientemente identificados;
2. Pide que se tengan especialmente en cuenta los efectos biológicos al evaluar el posible impacto de la radiación electromagnética sobre la salud, especialmente teniendo en cuenta que algunos estudios han encontrado los efectos más nocivos en los niveles más bajos; pide que se realicen investigaciones activas para abordar los posibles problemas de salud desarrollando soluciones que anulen o reduzcan la modulación pulsante y de amplitud de las frecuencias utilizadas para la transmisión;
5. Invita a los Estados miembros y a las autoridades locales y regionales a crear una ventanilla única para la autorización de instalación de antenas y repetidores y a incluir entre sus planes de desarrollo urbano un plan regional de antenas
6. Insta a las autoridades responsables de autorizar la ubicación de antenas de telefonía móvil a que lleguen a un acuerdo, conjuntamente con los operadores de ese sector, sobre la compartición de infraestructuras, con el fin de reducir su volumen y la exposición del público a los CEM;
15. Recuerda, en este contexto, el llamamiento a la prudencia realizado por la coordinadora del estudio Interphone, Elisabeth Cardis, quien, a la luz de los conocimientos existentes, recomienda, en lo que respecta a los niños, no utilizar los teléfonos móviles más allá de unos límites razonables y dar preferencia a las líneas fijas;
21. Pide a la Comisión que, en reconocimiento de la preocupación pública en muchos Estados miembros, colabore con todas las partes interesadas pertinentes, como expertos nacionales, organizaciones no gubernamentales y sectores industriales, para mejorar la disponibilidad y el acceso a información actualizada y comprensible para los no especialistas sobre tecnología inalámbrica y normas de protección;
24. Propone que la política de calidad del aire interior de la UE incluya el estudio de los electrodomésticos "inalámbricos", que, como el Wi-Fi para el acceso a Internet y los teléfonos DECT (telecomunicaciones digitales mejoradas sin cable), se han adoptado ampliamente en los últimos años en lugares públicos y en los hogares, con el resultado de que los ciudadanos están continuamente expuestos a emisiones de microondas;
29. Encarga a su Presidente que transmita la presente Resolución al Consejo, a la Comisión, al Parlamento Europeo y al Consejo. 
Esta revisión básicamente neutralizó la posibilidad de una revisión independiente e imparcial de los efectos sobre la salud y una evaluación de la adecuación de las normas de salud pública basadas en la temperatura de la ICNIRP/FCC al designar al Comité SCENIHR como árbitro. El Comité SCENIHR ignoró las cuestiones de salud pública y de ciencia no térmica sobre los CEM en revisiones anteriores. Designar al SCENIHR para que proporcionara el informe "oficial" al Parlamento sobre los efectos de los CEM sobre la salud esencialmente garantizó que el resultado sería ineficaz para la acción preventiva, que el estándar de evidencia para juzgar sería evidencia "causal"; y que un estándar de salud pública para juzgar la evidencia no prevalecería. Alcanzar el alto nivel de establecer "evidencia causal de riesgo" no está en línea con la toma de decisiones de salud pública prudente y precautoria. Retrasará las acciones necesarias para evitarlo mucho más allá de la etapa de "alerta temprana" cuando tales acciones pueden prevenir razonablemente un daño sustancial a la salud.
Sin embargo, muchos de los puntos adoptados en la resolución favorecen la salud pública y no deben descartarse.
Declaración de Seletun 2009 
En noviembre de 2009, un grupo de científicos se reunió en Seletun (Noruega) durante tres días para debatir intensamente las pruebas científicas existentes y las consecuencias para la salud pública de la exposición mundial sin precedentes a los campos electromagnéticos artificiales. El grupo de científicos reconoció que el conjunto de pruebas sobre los campos electromagnéticos requiere un nuevo enfoque para la protección de la salud pública, el crecimiento y el desarrollo del feto y de los niños, y aboga por la adopción de medidas preventivas enérgicas. El estudio concluyó que “se necesitan urgentemente nuevas normas de exposición pública basadas en la biología para proteger la salud pública en todo el mundo” (12).
La Declaración de Seletun se publicó en 2010 en la revista Reviews on Environmental Health. Se titulaba Panel científico sobre los riesgos para la salud de los campos electromagnéticos: puntos de consenso, recomendaciones y fundamentos . Reunión científica: Seletun, Noruega, 17-21 de noviembre de 2009.
(12).
 
 
 
Las recomendaciones específicas del Panel Científico de Seletun son:
 
“ Frecuencia extremadamente baja (campos de energía eléctrica)  
· Basándose en la evidencia disponible, el Panel Científico de Seletun recomienda un límite de exposición de 0,1 uT (1 mG) para todas las nuevas instalaciones, basándose en los hallazgos de riesgo de leucemia, tumores cerebrales, Alzheimer, ELA, daño en los espermatozoides y roturas de cadenas de ADN. Este límite de exposición no incluye un margen de seguridad;
· Para todas las redes de distribución de energía eléctrica recientemente instaladas o recientemente actualizadas, el Panel recomienda una distancia de retroceso de 0,1 uT (1 mG) desde residencias, hospitales, escuelas, parques y patios de juegos escolares (y lugares similares ocupados por niños) [Un promedio ponderado en el tiempo (TWA) de 0,1 uT (1 mG) utilizando la carga máxima de las líneas de transmisión para garantizar que el promedio sea aproximadamente la mitad de esto para exposiciones típicas; o equivalente para exposición a largo plazo en entornos EMF interiores (cableado, transformadores, electrodomésticos, otros).]
· Para todas las residencias, oficinas, escuelas (y otras instalaciones con niños) y hospitales de nueva construcción, el límite de exposición promedio de 24 horas será de 0,1 uT (1 mG) como máximo;
· Para todos los equipos nuevos (por ejemplo, transformadores, motores, productos electrónicos), cuando sea posible,
El panel recomienda un límite de exposición promedio máximo de 0,1 uT (1 mG) en 24 horas. Cuando no sea posible (por ejemplo, en transformadores de gran potencia), debe haber una cerca o un marcador de límite con etiquetas de advertencia claramente escritas que indiquen que dentro del área límite se excede el límite de exposición promedio máximo de 0,1 uT (1 mG) en 24 horas;
· El Panel recomienda que todos los países adopten requisitos en sus códigos eléctricos para evitar la conducción de transitorios de voltaje de alta frecuencia hacia los sistemas de cableado eléctrico;
· Todos los dispositivos electrónicos nuevos, incluidas las lámparas fluorescentes compactas (LFC), deben construirse con filtros para impedir que los transitorios de voltaje de alta frecuencia se transmitan de regreso a los sistemas de cableado eléctrico;
· El Panel recomienda reducir los campos eléctricos del cableado eléctrico de los edificios basándose en la evidencia de que la exposición prolongada o repetida a campos eléctricos aumenta el riesgo de cáncer. El Código Eléctrico Nacional de los Estados Unidos (NEC) y otros códigos gubernamentales relacionados con el diseño y la construcción de edificios deberían revisarse de modo que todo el cableado eléctrico nuevo esté encerrado en un blindaje metálico conectado a tierra;
· El NEC de los Estados Unidos y otros códigos gubernamentales que no permiten la corriente neta en el cableado eléctrico deberían aplicarse mejor, y se deberían instalar interruptores de falla a tierra (GFI) en todos los circuitos eléctricos para reducir la corriente neta.
Recomendaciones sobre límites de exposición a la radiación de radiofrecuencia y microondas 
· Las directrices actuales, como las de la IEEE, la FCC y la ICNIRP, no son adecuadas para proteger a los seres humanos de los efectos nocivos de la exposición crónica a los campos electromagnéticos. Sin embargo, el conocimiento científico existente no es suficiente en esta etapa para formular directrices definitivas y basadas en la ciencia para todos estos campos y condiciones, en particular para la exposición crónica, así como para las contribuciones de los diferentes parámetros de los campos, por ejemplo, frecuencia, modulación, intensidad y efectos de ventana. Por lo tanto, los valores sugeridos a continuación son provisionales y pueden modificarse en el futuro.
· Para la exposición de cuerpo entero (experimentos in vivo) o en cultivos celulares, el Panel Científico de Seletun encuentra evidencia suficiente para establecer un punto de referencia científico para el efecto adverso para la salud en 0,0166 W/kg basado en al menos 32 estudios científicos que informan efectos de baja intensidad (definidos como estudios que informan efectos en exposiciones de 0,1 W/kg o inferiores) /8-39/.
· El Panel recomienda un límite provisional para todo el cuerpo de 0,00033 W/kg mediante la incorporación de un margen de seguridad adicional de 50 veces aplicado al valor de referencia científico de 0,0166 W/kg. Esto es coherente con los factores de seguridad de la ICNIRP y del IEEE/FCC. Se aplica una reducción adicional de 10 veces para tener en cuenta la exposición prolongada (ya que 29 de los 32 estudios son solo de exposición aguda), lo que da un límite final para todo el cuerpo de 0,000033 W/kg (33 μW/kg). No se incorpora ningún margen de seguridad adicional ni ninguna disposición para poblaciones sensibles. Es posible que sea necesario reducir este valor en el futuro.
· Basándose en las mediciones de densidad de potencia, el Panel Científico Seletun considera que existe evidencia suficiente para un punto de referencia científico para todo el cuerpo que indique efectos adversos para la salud hasta 85 mW/m2 ( 0,0085 mW/ cm2 o 8,5 μW/cm2 ) , basándose en al menos 17 estudios científicos que informan de efectos de baja intensidad en humanos. Basándose en estudios humanos más recientes realizados cerca de estaciones base o a niveles de RF de estaciones base, Kundi y Hutter /57/ informan que los niveles deben superar los 0,5-1,0 mW/m2 ( 0,05 a 0,1 uW/cm2 ) para que se observen efectos; /40-57/.
· El Panel recomienda un límite provisional para todo el cuerpo (campo lejano) de 1,7 mW/m2 ( también = 0,00017 mW/cm2 = 0,17 μW/cm2 ) mediante la incorporación de un margen de seguridad adicional de 50 veces aplicado al valor de referencia científico de 85 mW/m2 . Esto es coherente con los factores de seguridad de la ICNIRP y del IEEE/FCC. Es posible que sea necesario reducirlo en el futuro.
· Se puede argumentar que no se justifica una reducción adicional de 10 veces, ya que 13 de los 17 estudios ya están probando la exposición a RF a largo plazo. Sin embargo, considerando que los últimos estudios de población humana informados por Kundi y Hutter (2009) no muestran efectos por debajo de 0,5-1,0 mW/m2, también se puede argumentar que se justifica una reducción adicional de 10 veces por razones de precaución. Si se aplica otra reducción de 10 veces, el nivel recomendado sería entonces 0,17 mW/m2 ( también 0,000017 mW/ cm2 =
0,017 μW/cm2 ) ;
· El Panel Científico Seletun recomienda estos límites numéricos a los gobiernos y agencias de salud para que los adopten en lugar de las directrices y límites de seguridad pública obsoletos de la ICNIRP, IEEE/FCC y otros que se utilizan en todo el mundo. Este enfoque se basa en principios tradicionales de salud pública que respaldan la adopción de medidas para proteger la salud pública cuando existen pruebas suficientes. Actualmente existen suficientes pruebas científicas y preocupaciones de salud pública basadas en el aumento del riesgo de cáncer, resultados adversos de fertilidad y reproducción, trastornos inmunológicos, enfermedades neurológicas, mayor riesgo de colisiones en la carretera y eventos que producen lesiones, y deterioro de la cognición, el comportamiento, el rendimiento, el estado de ánimo y la alteración del sueño;
· Los límites numéricos recomendados aquí aún no tienen en cuenta las poblaciones sensibles (EHS, personas inmunodeprimidas, fetos, niños en desarrollo, ancianos, personas que toman medicamentos, etc.). Por lo tanto, es probable que se justifique otro margen de seguridad más allá de los límites numéricos para la exposición a los CEM recomendados aquí;
· El Panel Científico reconoce que los límites numéricos derivados aquí para los nuevos estándares de exposición pública basados en la biología todavía son mil millones de veces más altos que los niveles naturales de EMF en los que evolucionó toda la vida.
Recomendaciones específicas para el uso de teléfonos móviles (celulares) e inalámbricos  
· El Panel Científico de Seletun recomienda que los usuarios mantengan los teléfonos móviles alejados de la cabeza y el cuerpo;
· El Panel Científico de Seletun recomienda que los usuarios mantengan apagados los teléfonos móviles y los PDA* si los llevan en el bolsillo o en la funda, o en un cinturón cerca del cuerpo. *PDA es un término genérico para cualquier tipo de asistente digital personal o dispositivo informático portátil;
· El Panel recomienda encarecidamente no utilizar teléfonos móviles, teléfonos inalámbricos y PDA por parte de niños de cualquier edad;
· El Panel recomienda firmemente no utilizar teléfonos móviles, teléfonos inalámbricos y PDA por parte de mujeres embarazadas;
· El Grupo recomienda que se limite el uso de teléfonos móviles, teléfonos inalámbricos y asistentes digitales personales cerca de niños o mujeres embarazadas, de conformidad con las estrategias de prevención y precaución. Los miembros más vulnerables de la sociedad deberían tener acceso a los lugares públicos sin temor a sufrir daños a la salud;
· El acceso público a lugares públicos y al transporte público debe estar disponible sin riesgo indebido de exposición a campos electromagnéticos, en particular en espacios cerrados (trenes, aviones, autobuses, automóviles, etc.) donde es probable que la exposición sea involuntaria;
· El Panel recomienda el acceso a Internet por cable en las escuelas y recomienda encarecidamente que las escuelas no instalen conexiones a Internet inalámbricas que creen exposiciones generalizadas y prolongadas a campos electromagnéticos para los niños;
· El Panel recomienda preservar las conexiones de líneas fijas y redes telefónicas públicas existentes;
· El Panel recomienda no utilizar teléfonos inalámbricos (teléfonos DECT) y otros dispositivos inalámbricos, juguetes y monitores para bebés, Internet inalámbrico, sistemas de seguridad inalámbricos y transmisores de energía inalámbricos en conexiones de tipo SmartGrid que puedan producir exposiciones a campos electromagnéticos innecesarias y potencialmente dañinas;
· El Panel reconoce que el acceso a Internet por cable (módem de cable, conexiones Ethernet por cable, etc.) está disponible como sustituto;
· El Panel recomienda el uso de auriculares con cable, preferiblemente con segmentos de tubo hueco;
· El Panel recomienda evitar los auriculares inalámbricos (tipo Bluetooth) en general;
· El Panel recomienda eliminar los altavoces de los auriculares de los teléfonos inalámbricos y PDA;
· El Panel recomienda el uso de "interruptores de apagado automático" para teléfonos móviles y PDA que apaguen automáticamente el dispositivo cuando se coloca en una funda;
· El Panel desaconseja enérgicamente la tecnología que permite que un teléfono móvil (celular) actúe como repetidor para otros teléfonos dentro del área general. Esto puede aumentar la exposición a campos electromagnéticos que son desconocidos para la persona cuyo teléfono es "utilizado como repetidor sin su conocimiento o permiso";
· El Panel recomienda el uso de líneas telefónicas (líneas terrestres) o cables de fibra óptica para la infraestructura de conservación de energía de tipo SmartGrid. Las empresas de servicios públicos deben elegir opciones que no creen nuevas exposiciones a nivel comunitario a partir de los componentes inalámbricos de los proyectos de tipo SmartGrid. Los futuros riesgos para la salud derivados de exposiciones inalámbricas prolongadas o repetidas a los sistemas de tipo SmartGrid pueden evitarse mediante el uso de líneas telefónicas o cables de fibra óptica. El Panel respalda la conservación de energía, pero no a riesgo de exponer a cientos de millones de familias en sus hogares a una nueva fuente involuntaria de radiación de radiofrecuencia inalámbrica”.
Se han identificado diez puntos clave: 
· “Las poblaciones mundiales no están suficientemente protegidas y, por lo tanto, se encuentran actualmente en riesgo;
· Las poblaciones sensibles son especialmente vulnerables;
· Se justifican urgentemente las acciones gubernamentales ahora, basándose en la evidencia de graves alteraciones de los sistemas biológicos;
· La carga de la prueba de la seguridad de las tecnologías emisoras de radiación debería recaer sobre los productores y proveedores, no sobre los consumidores;
· La exposición a los campos electromagnéticos debe reducirse antes de comprender por completo los mecanismos de acción;
· La actual medida operativa del riesgo de radiación -la tasa de absorción específica (SAR)- es inadecuada y genera información errónea sobre los riesgos de seguridad y salud;
· Se necesita un registro internacional de enfermedades para rastrear las tendencias temporales de la incidencia de enfermedades para correlacionar las enfermedades con las exposiciones;
· Se necesitan pruebas de salud y demostraciones de seguridad previas a la comercialización para todas las tecnologías emisoras de radiación;
· Es necesaria la paridad en los estándares de exposición ocupacional, en comparación con los del público en general;
· Las personas con electrohipersensibilidad necesitan la clasificación de personas funcionalmente deterioradas.
· Los científicos recomiendan límites de exposición específicos para diferentes campos de frecuencia, incluidas las microondas, utilizadas en las comunicaciones inalámbricas y los campos eléctricos y magnéticos ELF”.
Publicación del Colegio Ramazzini (2010) 
La revisión de 400 páginas sobre los efectos no térmicos de los campos electromagnéticos realizada por el Instituto Ramazzini y patrocinada por la
En 2010, la Comisión Internacional para la Seguridad Electromagnética y el Instituto Nacional para el Estudio y el Control del Cáncer y las Enfermedades Ambientales "Bernardino Ramazzini" proporcionaron una base de evidencia sustancial para la relación entre la exposición a campos electromagnéticos de baja intensidad (CEM de baja intensidad y RFR) y los riesgos potenciales para la salud (13). En su conjunto, el informe de dos volúmenes proporciona una base científica convincente sobre la que tomar medidas de salud pública prudentes y precautorias. La AEMA se basó en gran medida en la publicación del Collegium Ramazzini para respaldar su Declaración sobre teléfonos móviles, cuando se dirigió al Consejo de Europa el año siguiente.
Agencia Europea de Medio Ambiente (2011) 
La Dra. Jacqueline McGlade, Directora Ejecutiva de la Agencia Europea del Medio Ambiente, brindó una orientación clave al Consejo de Europa en su Declaración sobre los teléfonos móviles y el riesgo potencial de cáncer de cabeza por los campos electromagnéticos ante el Consejo de Europa, París, el 25 de febrero de 2011 (14). Decía lo siguiente:
“El Parlamento Europeo [footnoteRef:1]respondió a esta preocupación pública con una resolución sobre los campos electromagnéticos en 2009, en la que, entre otras cosas, se pedía que se redujera la exposición a los campos electromagnéticos y se establecieran límites de exposición más bajos que protegieran mejor a la población de los riesgos para la salud. Nosotros compartimos estas recomendaciones”. [1: Resolución del Parlamento Europeo, de 2 de abril de 2009, sobre los problemas de salud asociados a los campos electromagnéticos (2008/2211(INI))] 

1 Resolución del Parlamento Europeo, de 2 de abril de 2009, sobre los problemas de salud asociados a los campos electromagnéticos (2008/2211(INI))
Además, instó al Consejo de Europa a adoptar medidas provisionales para proteger la salud pública, en particular la de los niños, con lo siguiente:
“La Comisión Europea y la AEMA consideran que el principio de precaución es fundamental para la formulación de políticas públicas cuando existe incertidumbre científica y altos costos sanitarios, ambientales y económicos al actuar o no actuar ante evidencia contradictoria de daños potencialmente graves”.
“Esta es precisamente la situación que caracteriza a los campos electromagnéticos en este momento de su historia. Esperar a que haya pruebas sólidas antes de tomar medidas para prevenir riesgos bien conocidos puede acarrear costes sanitarios y económicos muy elevados, como hemos visto con el amianto, la gasolina con plomo y el tabaco”.
Consejo de Europa 2011 
El 27 de mayo de 2011, el Comité Permanente, actuando en nombre de la Asamblea Parlamentaria del Consejo de Europa (APCE), adoptó la Resolución 1815 (2011) “Los peligros potenciales de los campos electromagnéticos y sus efectos sobre el medio ambiente” (15) basada en el Doc. 12608, informe de la Comisión de Medio Ambiente, Agricultura y Asuntos Locales y Regionales, ponente: Sr. Huss (16). La Asamblea Parlamentaria del Consejo de Europa está formada por los parlamentos nacionales de los 47 Estados miembros de la Organización y habla en nombre de los 800 millones de europeos que la han elegido. Los textos adoptados por la APCE –recomendaciones, resoluciones y dictámenes– sirven de orientación para el Comité de Ministros, los gobiernos nacionales, los parlamentos y los partidos políticos.
(17).
Recomendaciones dadas por la Resolución 1815 de la Asamblea Parlamentaria del Consejo de Europa:
8. A la luz de las consideraciones anteriores, la Asamblea recomienda que los Estados miembros del Consejo de Europa:
8.1. en términos generales:
8.1.1. adoptar todas las medidas razonables para reducir la exposición a los campos electromagnéticos, especialmente a las radiofrecuencias de los teléfonos móviles, y en particular la exposición de los niños y jóvenes, que parecen correr mayor riesgo de sufrir tumores en la cabeza;
8.1.2. reconsiderar la base científica de las normas actuales sobre exposición a campos electromagnéticos establecidas por la Comisión Internacional de Protección contra Radiaciones No Ionizantes, que presentan serias limitaciones, y aplicar los principios ALARA, que abarcan tanto los efectos térmicos como los efectos atérmicos o biológicos de las emisiones o radiaciones electromagnéticas;
8.1.3. poner en marcha campañas de información y sensibilización sobre los riesgos de los efectos biológicos potencialmente nocivos a largo plazo sobre el medio ambiente y la salud humana, dirigidas especialmente a los niños, adolescentes y jóvenes en edad reproductiva;
8.1.4. prestar especial atención a las personas “electrosensibles” que padecen un síndrome de intolerancia a los campos electromagnéticos e introducir medidas especiales para protegerlas, incluida la creación de zonas libres de ondas no cubiertas por la red inalámbrica;
8.1.5. con el fin de reducir costes, ahorrar energía y proteger el medio ambiente y la salud humana, intensificar la investigación sobre nuevos tipos de antenas, teléfonos móviles y dispositivos tipo DECT, y fomentar la investigación para desarrollar telecomunicaciones basadas en otras tecnologías igualmente eficientes pero cuyos efectos sean menos negativos sobre el medio ambiente y la salud;
8.2. en relación con el uso privado de teléfonos móviles, teléfonos inalámbricos DECT, WiFi, WLAN y WIMAX para ordenadores y otros dispositivos inalámbricos como monitores de bebés:
8.2.1. establecer umbrales preventivos para los niveles de exposición de largo plazo a las microondas en todos los espacios interiores, de acuerdo con el principio de precaución, que no superen los 0,6 voltios por metro, y a medio plazo reducirlos a 0,2 voltios por metro;
8.2.2. emprender procedimientos adecuados de evaluación de riesgos para todos los nuevos tipos de dispositivos antes de concederles la licencia;
8.2.3. introducir un etiquetado claro que indique la presencia de microondas o campos electromagnéticos, la potencia de transmisión o la tasa de absorción específica (SAR) del dispositivo y cualquier riesgo para la salud relacionado con su uso;
8.2.4. concienciar sobre los posibles riesgos para la salud de los teléfonos inalámbricos DECT, los vigilabebés y otros electrodomésticos que emiten ondas de pulso continuas, si todos los equipos eléctricos se dejan permanentemente en modo de espera, y recomendar el uso de teléfonos fijos con cable en el hogar o, en su defecto, modelos que no emitan ondas de pulso permanentemente;
8.3. relativo a la protección de los niños:
8.3.1. desarrollar en los diferentes ministerios (educación, medio ambiente y salud) campañas de información específicas dirigidas a profesores, padres y niños para alertarles sobre los riesgos específicos del uso precoz, desconsiderado y prolongado de los móviles y otros dispositivos emisores de microondas;
8.3.2. para los niños en general, y en particular en las escuelas y aulas, dar preferencia a las conexiones a Internet por cable y regular estrictamente el uso de teléfonos móviles por parte de los escolares en las instalaciones escolares;
8.4. en relación con la planificación de líneas eléctricas y estaciones base de antenas repetidoras:
8.4.1. introducir medidas de planificación urbana para mantener las líneas eléctricas de alta tensión y otras instalaciones eléctricas a una distancia segura de las viviendas;
8.4.2. aplicar normas estrictas de seguridad sobre el impacto en la salud de los sistemas eléctricos en las viviendas nuevas;
8.4.3. reducir los valores umbral para las antenas de retransmisión de conformidad con el principio ALARA e instalar sistemas de vigilancia integral y continua de todas las antenas;
8.4.4. determinar los emplazamientos de cualquier nueva antena GSM, UMTS, WiFi o WIMAX no sólo en función de los intereses de los operadores, sino en consulta con las autoridades locales y regionales, los residentes locales y las asociaciones de ciudadanos interesados;
8.5. sobre la evaluación de riesgos y precauciones:
8.5.1. hacer que la evaluación de riesgos esté más orientada a la prevención;
8.5.2. mejorar los estándares y la calidad de la evaluación de riesgos creando una escala de riesgo estándar, haciendo obligatoria la indicación del nivel de riesgo, encargando el estudio de varias hipótesis de riesgo y considerando su compatibilidad con las condiciones de la vida real;
8.5.3. prestar atención y proteger a los científicos que prestan “alerta temprana”;
8.5.4. formular una definición de los principios de precaución y ALARA orientada a los derechos humanos;
8.5.5. aumentar la financiación pública de la investigación independiente, en particular mediante subvenciones de la industria y la imposición de impuestos a los productos que son objeto de estudios de investigación públicos para evaluar los riesgos para la salud;
8.5.6. crear comisiones independientes para la asignación de fondos públicos;
8.5.7. hacer obligatoria la transparencia de los grupos de presión;
8.5.8. promover debates pluralistas y contradictorios entre todas las partes interesadas, incluida la sociedad civil (Convención de Ǻrhus)”.
Agencia Europea de Medio Ambiente 2011 
El 12 de octubre de 2011, la Agencia Europea de Medio Ambiente (AEMA), una agencia de la Unión Europea con sede en Copenhague (Dinamarca), recomendó nuevamente adoptar un enfoque de precaución en la formulación de políticas en el área de los campos electromagnéticos (18). La Agencia señala:
“El principio de precaución.
Dado que las evidencias sobre los teléfonos móviles y el cáncer presentan un panorama contradictorio, la AEMA recomienda utilizar el principio de precaución (PP), tal como se recomienda en el Tratado de la UE, para gestionar mejor el riesgo. No existe una definición jurídica clara del PP, por lo que la AEMA ha elaborado una definición práctica:
 
El principio de precaución justifica las acciones de política pública en situaciones de complejidad científica, incertidumbre e ignorancia, donde puede ser necesario evitar o reducir amenazas potencialmente graves o irreversibles a la salud y al medio ambiente, utilizando una base adecuada de evidencia científica y teniendo en cuenta los pros y los contras de la acción y la inacción.
 
El PP nos obliga a sopesar las pruebas de una manera diferente. Esto no es nuevo: las sociedades están acostumbradas a utilizar diferentes niveles de evidencia por diferentes razones, en función de los costos de equivocarse. Por ejemplo, los criminales deben ser declarados culpables "más allá de toda duda razonable" antes de ser condenados; las personas lesionadas en casos de indemnización sólo necesitan demostrar un balance de pruebas para obtener una indemnización por negligencia; mientras que los médicos sólo necesitan una evidencia leve de una enfermedad grave para prescribir un tratamiento. Estos enfoques precautorios están justificados cuando todavía no es posible establecer la causalidad más allá de toda duda razonable.
 
Implicaciones para los responsables políticos y la industria de la telefonía móvil.
Los ciudadanos deberían estar mejor informados sobre los riesgos del uso del teléfono móvil, como recomendó la AEMA en septiembre de 2007. Hay suficientes pruebas de riesgo para aconsejar a las personas, especialmente a los niños, que no coloquen el teléfono sobre la cabeza: los mensajes de texto o los equipos de manos libres producen niveles de radiación aproximadamente diez veces inferiores, en promedio, que cuando el teléfono se presiona contra la cabeza.
 
Los gobiernos también podrían querer etiquetar los teléfonos móviles como "posible carcinógeno", de acuerdo con la decisión del IARC. Además, se necesita más investigación independiente. El costo de estas medidas es muy bajo, pero los costos potenciales de la inacción pueden ser muy altos".
 
Oficina de Responsabilidad del Gobierno de los Estados Unidos (2012) 
 
En 2012, la Oficina de Responsabilidad Gubernamental de Estados Unidos publicó un informe instando a la Comisión Federal de Comunicaciones de Estados Unidos a revisar las normas de seguridad obsoletas para la exposición a dispositivos inalámbricos. (19) 
 
La rápida adopción de teléfonos móviles se ha producido en medio de una controversia sobre si la tecnología representa un riesgo para la salud humana como resultado de la exposición prolongada a la energía de RF por el uso de teléfonos móviles.
La FCC y la FDA comparten responsabilidades regulatorias en materia de teléfonos móviles. Se solicitó a la GAO que examinara varias cuestiones relacionadas con los efectos de los teléfonos móviles en la salud y su regulación. En concreto, este informe aborda lo siguiente:
 
1. (1) qué se sabe sobre los efectos en la salud de la energía de RF de los teléfonos móviles y cuáles son las actividades de investigación actuales,
2. (2) cómo la FCC estableció el límite de exposición a la energía de RF para los teléfonos móviles, y
3. (3) acciones de agencias federales y de la industria para informar al público sobre temas de salud relacionados con los teléfonos móviles, entre otras cosas.
4. La GAO revisó investigaciones científicas; entrevistó a expertos en campos como la salud pública y la ingeniería, funcionarios de agencias federales y representantes de instituciones académicas, grupos de consumidores y la industria de la telefonía móvil; revisó las regulaciones y orientaciones sobre pruebas y certificación de teléfonos móviles; y revisó los sitios web de las agencias federales pertinentes y los manuales de usuario de teléfonos móviles.
 
El Informe señaló que el límite de exposición a la energía de radiofrecuencia de la FCC puede no reflejar las últimas investigaciones. La jurisdicción redundante y superpuesta sobre el establecimiento de límites de seguridad pública se destaca cuando el Informe de la GAO señala:
 
 	 	"La FCC le dijo a la GAO que se basa en la orientación de las agencias federales de salud y seguridad para determinar el límite de exposición a la energía de RF y, hasta la fecha, ninguna de estas agencias le ha recomendado a la FCC que cambie el límite. Sin embargo, la FCC no ha solicitado formalmente a estas agencias una reevaluación. Al no reevaluar formalmente su límite actual, la FCC no puede garantizar que esté utilizando un límite que refleje las últimas investigaciones sobre la exposición a la energía de RF. La FCC tampoco ha reevaluado sus requisitos de prueba para asegurarse de identificar la exposición máxima a la energía de RF que un usuario podría experimentar. Algunos consumidores pueden usar teléfonos móviles contra el cuerpo, algo que la FCC no prueba actualmente, y podría resultar en una exposición a la energía de RF superior al límite de la FCC". (US GAO, 2012)
 
El informe de la GAO recomienda a la FCC que reevalúe formalmente y, si corresponde, cambie su límite actual de exposición a la energía de radiofrecuencia y los requisitos de prueba de teléfonos móviles relacionados con las posibles configuraciones de uso, en particular cuando los teléfonos se sostienen cerca del cuerpo. La FCC señaló que un documento preliminar que ahora está siendo analizado por la FCC tiene el potencial de abordar las recomendaciones de la GAO. (US GAO, 2012)
 
Agencia Europea de Medio Ambiente: Lecciones tardías II - Capítulo sobre telefonía móvil (2012)
 
La Agencia Europea de Medio Ambiente (AEMA) ha publicado Lecciones tardías de las alertas tempranas: ciencia,
Precaución, Innovación (20). Incluye un nuevo capítulo sobre el uso de teléfonos móviles y el riesgo de tumores cerebrales (Hardell et al., 2012 (21). Aborda las primeras "lecciones" aprendidas sobre la carcinogenicidad de los peligros de los campos electromagnéticos de las líneas eléctricas y las unidades de visualización o VDU. Los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) fueron clasificados en 2001 por
El IARC lo considera un posible carcinógeno humano de categoría 2B. Se ofrece una cronología de la publicación de estudios, incluido el informe final de Interphone, los artículos combinados de Hardell et al. (1999-2011) sobre los riesgos de tumores cerebrales y, por último, la clasificación en 2011 por parte del IARC de la radiación de radiofrecuencia como también un posible carcinógeno humano de categoría 2B. El artículo incluye una sección sobre los riesgos para los niños. Muestra que, en el caso de los niños que comienzan a utilizar un teléfono móvil en sus primeros años de adolescencia, cuando estos niños están en el grupo de edad de 20 a 29 años, tienen un riesgo 500 % mayor de padecer glioma y un riesgo 600 % mayor de padecer neurinoma acústico cuando son adultos jóvenes. Los riesgos para los adultos (ipsilaterales, 10 años o más de uso del teléfono móvil son aproximadamente del 200 % o el doble.
III. GRUPO DE INVESTIGACIÓN DE EXPERTOS Y ASESORÍA MÉDICA (2007 – 2012)
Declaración de la Academia Estadounidense de Medicina Ambiental  
En una declaración histórica adoptada a principios de 2012, la Academia Estadounidense de Medicina (AAEM) manifestó su oposición a la propuesta de la Comisión de Servicios Públicos de California de instalar medidores de servicios públicos inalámbricos en California que crean nuevas fuentes de radiación de radiofrecuencia elevada en todos los edificios que tienen medidores eléctricos (22 y Apéndice C). La carta decía:
“La Academia Estadounidense de Medicina Ambiental se opone a la instalación de 'medidores inteligentes' inalámbricos en hogares y escuelas basándose en una evaluación científica de la literatura médica actual (las referencias están disponibles a pedido). La exposición crónica a la radiación de radiofrecuencia inalámbrica es un riesgo ambiental prevenible que está suficientemente bien documentado como para justificar una acción preventiva de salud pública inmediata”.
La Academia Estadounidense de Medicina Ambiental (AAEM, por sus siglas en inglés) fue fundada en 1965 y es una asociación internacional de médicos y otros profesionales interesados en los aspectos clínicos de los seres humanos y su entorno. La Academia está interesada en expandir el conocimiento de las interacciones entre los individuos humanos y su entorno, ya que se puede demostrar que estas se reflejan en su salud total. La AAEM proporciona investigación y educación en el reconocimiento, tratamiento y prevención de enfermedades inducidas por la exposición a agentes biológicos y químicos que se encuentran en el aire, los alimentos y el agua. Esto representa el primer grupo nacional de médicos que analiza en profundidad los riesgos para la salud de las redes inalámbricas y que asesora al público y a los tomadores de decisiones sobre las acciones preventivas de salud pública que son necesarias. La AAEM basó su opinión en parte en la evidencia científica establecida y en la reciente clasificación de la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC, por sus siglas en inglés) de la OMS de que la radiación de radiofrecuencia, como los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF, por sus siglas en inglés), es un posible carcinógeno humano del Grupo 2B. La justificación de la exposición generalizada del público a una nueva fuente de radiación de radiofrecuencia en todos los hogares y aulas, después de haber sido designada como posible carcinógeno humano, es claramente inaceptable desde el punto de vista médico y de salud pública. El texto completo de la carta se encuentra en el Apéndice A.
Llamamiento internacional de médicos (2012) 
En 2002, más de 1.000 médicos firmaron el Llamamiento de Friburgo (23), que fue traducido a muchos idiomas y que contó con el apoyo de 36.000 personas de todo el mundo, que alertaban sobre los peligros de las comunicaciones inalámbricas. Diez años después, en octubre de 2012, se publicó el Llamamiento Internacional de Médicos 2012 (24).
“Como médicos y científicos, hacemos un llamamiento a nuestros colegas y a la comunidad mundial en general para que nos apoyen con su firma en nuestra lucha por la protección de la vida. Sin embargo, también hacemos un llamamiento a los políticos para que garanticen que las personas estén protegidas por las siguientes medidas de precaución, que también incluyen los derechos humanos fundamentales:
· Proteger la inviolabilidad del domicilio minimizando los niveles de exposición a radiofrecuencias que penetran a través de las paredes de la propia vivienda.
· Exposición a radiaciones de radiofrecuencia considerablemente reducida, así como límites de exposición a un nivel que proteja de forma fiable a los seres humanos y a la naturaleza de los efectos biológicos adversos de los campos electromagnéticos.
· Convertir dispositivos/transmisores que transmiten continuamente (por ejemplo, teléfonos inalámbricos, acceso inalámbrico a Internet (Wi-Fi) y medidores inalámbricos) en tecnologías que solo emiten radiación de radiofrecuencia a demanda cuando se utilizan.
· Los niños y adolescentes necesitan protección especial: los niños menores de 8 años no deben utilizar teléfonos celulares ni teléfonos inalámbricos; los niños y adolescentes entre 8 y 16 años no deben utilizar teléfonos celulares o sólo deben utilizarlos en caso de emergencia.
· Coloque etiquetas de advertencia claramente visibles y pautas de seguridad para reducir la exposición a la radiación en los teléfonos celulares y otros dispositivos inalámbricos, incluidos los manuales de instrucciones. Un recordatorio importante: trate de no llevar un teléfono celular junto a su cuerpo cuando esté encendido.
· Identificar y marcar claramente las zonas protegidas para personas electrohipersensibles; establecer áreas públicas sin acceso ni cobertura inalámbrica, especialmente en el transporte público, similares a áreas libres de humo para no fumadores.
· Promover el desarrollo de tecnologías de comunicación y el uso de la electricidad que sean más compatibles con la salud. Preferir soluciones cableadas para uso doméstico e instalaciones públicas. Ampliar las redes de fibra óptica como base de una tecnología moderna, sostenible y de alto rendimiento que satisfaga la demanda cada vez mayor de mayores velocidades de transmisión de datos.
· Proporcionar financiación gubernamental para la investigación y la educación independientes de la industria que no desestimen los sólidos hallazgos científicos y médicos sobre los riesgos potenciales, sino que trabajen para aclarar esos riesgos.
También hacemos un llamamiento a los ciudadanos: prefieran las tecnologías de comunicación por cable. Infórmense y transmitan esta información a sus familiares, vecinos, amigos y políticos. Pueden marcar la diferencia compartiendo información y tomando decisiones precautorias para que la protección de la salud humana y del medio ambiente no quede en manos de intereses comerciales ni se vea limitada por ellos.
Academia Estadounidense de Pediatría (julio de 2012) 
La Academia Estadounidense de Pediatría (AAP), una organización profesional sin fines de lucro de 60.000 pediatras de atención primaria, subespecialistas médicos pediátricos y especialistas en cirugía pediátrica en los Estados Unidos dedicados a la salud, la seguridad y el bienestar de los bebés, niños, adolescentes y adultos jóvenes, apoya firmemente la propuesta de una investigación formal sobre los estándares de radiación para teléfonos celulares y otros productos inalámbricos. La Academia alienta a la Comisión Federal de Comunicaciones (FCC) a votar para seguir adelante con su propuesta de investigación sobre la adecuación de los límites de seguridad pública existentes de la FCC (25 y Apéndice D).
 
"La FCC no ha evaluado el estándar de radiación de los teléfonos celulares desde 1996. Según los grupos de la industria, aproximadamente 44 millones de personas tenían teléfonos celulares cuando se estableció el estándar; hoy, hay más de 300 millones de teléfonos celulares en uso en los Estados Unidos. Si bien la prevalencia de teléfonos inalámbricos y otros dispositivos se ha disparado, los comportamientos en torno al uso de teléfonos celulares también han cambiado. La cantidad de llamadas telefónicas por día, la duración de cada llamada telefónica y la cantidad de tiempo que las personas usan teléfonos celulares ha aumentado, mientras que la telefonía celular y la tecnología inalámbrica han experimentado cambios sustanciales. Muchas más personas, especialmente adolescentes y adultos jóvenes, ahora usan teléfonos celulares como su única línea telefónica y comienzan a usar teléfonos inalámbricos a edades mucho más tempranas".
 	“La AAP cree que la investigación para reevaluar la norma de radiación presenta una oportunidad para revisar sus impactos en la salud y el bienestar de los niños. En el pasado, dichas normas generalmente se basaban en el impacto de la exposición en un hombre adulto. Sin embargo, los niños no son adultos pequeños y se ven afectados desproporcionadamente por todas las exposiciones ambientales, incluida la radiación de los teléfonos celulares. De hecho, según la IARC, cuando los usan los niños, la deposición promedio de energía de RF es dos veces mayor en el cerebro y diez veces mayor en la médula ósea del cráneo, en comparación con el uso de teléfonos móviles por parte de adultos. Si bien la Academia aprecia que la FCC esté considerando investigar si las normas de emisión deberían ser diferentes para los dispositivos utilizados principalmente por niños, es esencial que cualquier nueva norma para teléfonos celulares u otros dispositivos inalámbricos se base en la protección de las poblaciones más jóvenes y vulnerables para garantizar que estén salvaguardadas durante toda su vida”.
 
“Por último, al revisar el estándar SAR, la FCC tiene la oportunidad de destacar la importancia de limitar el uso de los medios de comunicación entre los niños. La Academia ha encontrado efectos potencialmente negativos y ningún efecto positivo conocido del uso de los medios de comunicación por parte de niños menores de dos años, incluidos la televisión, las computadoras, los teléfonos celulares y otros dispositivos inalámbricos portátiles. Además, los estudios muestran de manera consistente que los niños mayores y los adolescentes utilizan los medios de comunicación a tasas increíblemente altas, lo que potencialmente contribuye a la obesidad y otros riesgos para la salud y el desarrollo. Al revisar el límite SAR, la FCC tiene la oportunidad de mejorar la salud de nuestra nación al destacar la importancia de limitar el tiempo frente a la pantalla y el uso de los medios de comunicación por parte de los niños y adolescentes”.
IV. ACCIONES LOCALES Y NACIONALES EN LOS PAÍSES (2007 – 2012)
Ciudad de Bruselas 
La Ordenanza de 1 de marzo de 2007 relativa a la protección del medio ambiente contra los efectos potencialmente nocivos y las molestias causadas por las radiaciones no ionizantes estableció una nueva legislación marco regional. Las instalaciones que emitan radiaciones electromagnéticas en la Región de Bruselas-Capital deben contar con una autorización medioambiental expedida por la Dirección General de Medio Ambiente de Bruselas (26). La Ordenanza establece que las antenas de telefonía móvil no deben superar los 3 V/m (o ~ 24 mW/m² ~ 2,4 µW/cm²). Esta norma se aplica desde el 14 de marzo de 2009.
 
“Permiso ambiental para antenas: Los pasos del trámite (27)
 
1. Introducción de La solicitud de permiso
El La solicitud del permiso ambiental es introducido por el operador de la antena A Bruselas El entorno incluye un dossier técnico que contiene planos de una simulación del campo electromagnético en un radio de influencia de 200 metros desde la antena transmisora.
Esta simulación tiene en cuenta las características técnicas de la antena y el entorno circundante (presencia de edificios...). Su objetivo es garantizar que el 25% del estándar de 3 V/m (también ~ 24 mW/m² ~ 2,4 µW/cm²) [dado como densidad de potencia = 1,5 V ~ 6 mW/m² ~ 0,6 µW/cm²/m] no se supere en ningún lugar accesible al público.
2. Visita al sitio y revisión del expediente
Un agente de Medio Ambiente de Bruselas examina la solicitud y realiza una visita al lugar para comprobar si la simulación es correcta y si la situación medioambiental cercana a la antena descrita en el expediente de solicitud se corresponde con la realidad. En caso afirmativo, el expediente se somete a consulta pública.
3. Consulta pública
La solicitud se somete a una consulta pública de 15 días para notificarle y permitirle dar su opinión. La consulta pública se anuncia mediante carteles rojos que se colocan habitualmente cerca del lugar de ubicación de la antena. Cualquier ciudadano puede acudir a los servicios municipales correspondientes para tomar nota del caso.
4. Decisión 
El permiso ambiental es concedido o denegado por Bruselas Medio Ambiente. Esta licencia garantiza que todos Medidas de seguridad y protección del medio ambiente y se les proporciona a los residentes ”.
Principado de Liechtenstein 
En 2008 entró en vigor en el Principado de Liechtenstein una nueva ley medioambiental que incluye normas y límites legales para los transmisores celulares (28). El texto completo de los artículos 31 y 34 se ofrece a continuación. El artículo 31 define los lugares con usos sensibles en los que se deben aplicar límites específicos para cada lugar. Sin embargo, el artículo 34, apartado 4 (límite de 0,6 V/m) había sido derogado en 2009 después de que las asociaciones empresariales hubieran iniciado un referéndum nacional (29).
Artículo 31 - Lugares de uso sensible
Considerados como lugares de uso sensible:
a) habitaciones en edificios donde la gente permanece regularmente durante un largo periodo;
b) patios de recreo y zonas de descanso de escuelas, jardines de infancia y guarderías gestionados por el público;
c) lugares de trabajo fijos al aire libre en los que se realizan trabajos relacionados con la misma persona durante más de 800 horas al año, incluidos, en particular, los puestos de venta fijos y los puestos de trabajo en equipos instalados de forma permanente, pero no en las zonas exteriores de restaurantes y obras de construcción;
d) aquellas superficies de terreno no urbanizable en zonas de construcción en las que se permiten usos según las letras a y b.
 
Artículo 34 Transmisores para bucles locales celulares e inalámbricos
Límites específicos del sitio
1) Para los transmisores de redes celulares móviles y transmisores para bucles locales inalámbricos con una potencia total radiada efectiva de al menos 6 vatios, se aplican los límites específicos del lugar según los párrafos 2 y 4. No se aplican a los sistemas de retransmisión por radio, la red inalámbrica de seguridad "Polycom" y otras redes de radio de organizaciones de seguridad y rescate.
2) El límite específico del sitio para el valor efectivo (rms) de la intensidad del campo eléctrico es:
a) para instalaciones que transmiten exclusivamente en el rango de frecuencia de 900 MHz: 4,0 V/m (también =
(42 mW/m² = 4,2 µW/cm²);
b) para instalaciones que transmiten exclusivamente en el rango de frecuencia de 1800 MHz o en un rango de frecuencia superior: 6,0 V/m (también ~ 100 mW/m² = 10 µW/cm²).;
c) para instalaciones que transmiten en ambos rangos de frecuencia especificados en las letras a y b: 5,0 V/m (también = 66 mW/m² = 6,6 µW/cm²).
3) Considerando que el modo operativo y el tráfico máximo de llamadas y datos es a máxima potencia de transmisión.
4) Los titulares de sistemas de radiodifusión están obligados a reducir la intensidad real del campo eléctrico al valor más bajo técnicamente posible, mediante medidas adecuadas, y a alcanzar antes de finales de 2012 una intensidad real del campo eléctrico de 0,6 V/m (también ~ 1 mW/m² ~ 0,1 µW/cm²) de media.
5) El Gobierno proporcionará más detalles mediante ordenanza.
Italia – Provincia Autónoma de Bolzano – Tirol del Sur (2009) 
El gobernador de la provincia autónoma de Bolzano, mediante decreto del 29 de abril de 2009, emitió
Reglamento nº 24 sobre infraestructura de telecomunicaciones. En la provincia autónoma de Bolzano, los emplazamientos de transmisión de radio y telefonía móvil deben tener en cuenta los aspectos sanitarios (30, 31). En la práctica, por ejemplo, los transmisores de radio se han agrupado en emplazamientos con mástiles altos, preferentemente fuera de zonas residenciales en las montañas. La exposición de la población a los emplazamientos de antenas móviles se calcula con ayuda de un software predictivo y se evalúan los mejores emplazamientos posibles. Cada emplazamiento debe ser aprobado por una comisión de comunicaciones. El límite nacional para la suma de todas las fuentes de RF en Italia es de 6 V/m (también ~ 100 mW/m² ~ 10 µW/cm²). En la provincia autónoma de Bolzano, la autoridad competente -Agencia Estatal de Medio Ambiente- negocia cada emplazamiento de telefonía móvil con el operador o los operadores pertinentes para conseguir una exposición específica del emplazamiento de 3 V/m (también ~ 24 mW/m² ~ 2,4 µW/cm²) e inferior (32).
Austria – Ministerio de Salud 2010 
En diciembre de 2010 se publicó el documento “Aspectos de la evaluación sanitaria actual de las comunicaciones móviles – Recomendación del Consejo Superior de Salud” (33). A continuación se enumeran algunas de las recomendaciones.
“… Los equipos de radio que provoquen una exposición prolongada de las personas deberían establecerse utilizando un valor objetivo de precaución, ya que no se pueden excluir los efectos a largo plazo con suficiente certeza. Este valor objetivo debería establecerse para los efectos de alta frecuencia al menos un factor 100 por debajo del límite de densidad de potencia de la ÖNORM E 8850 (nota del autor: similar a ICNIRP 1998). Además, deberían adoptarse medidas legales, que
a) En caso de que varios campos electromagnéticos actúen simultáneamente, todas las frecuencias relevantes de los diferentes emisores no deben exceder los límites y
b) “Se recomienda a los operadores que minimicen la exposición a los campos electromagnéticos muy por debajo de los valores límite durante la planificación y la operación”.
 
“… En vista de las muchas cuestiones pendientes, se debe adoptar un enfoque general para el uso racional de los teléfonos móviles, que busque un uso significativo y evite exposiciones innecesarias. Esto es especialmente cierto en el caso de los niños y adolescentes, ya que previsiblemente estarán más expuestos a lo largo de su vida y la exposición específica de órganos, debido a las diferencias anatómicas y de desarrollo en determinados tejidos, puede ser mayor que en los adultos.”
 
El Consejo Superior de Salud de Austria emitió nueve recomendaciones específicas:
1. “Si es posible, no llames cuando la recepción sea mala.
2. Mantenga las llamadas breves.
3. En las situaciones en las que puede elegir entre móvil y fijo, utilice el teléfono fijo.
4. Haga llamadas en el coche lo menos posible.
5. Con los teléfonos GSM (2G), espere un poco mientras se conecta, antes de acercarse el teléfono a la cabeza. La exposición de los teléfonos móviles UMTS (3G) suele ser mucho menor. Asegúrese de configurar la conexión en móviles multibanda, preferiblemente a través de UMTS (3G).
6. Utilice auriculares o altavoces.
7. Al comprar un teléfono celular, tenga en cuenta los valores SAR bajos.
8. No lleve el móvil directamente sobre el cuerpo.
9. Envía un SMS en lugar de llamar.”
Francia (2010) 
En 2010, la Ley de Medio Ambiente de Francia se complementó con algunas normas relativas a los campos electromagnéticos (34, 35). A continuación se ofrecen algunos extractos:
Artículo 183
	 
	Los terminales inalámbricos destinados a conectarse a una red telefónica pública no podrán comercializarse sin un equipamiento adicional que permita limitar la exposición de la cabeza durante la comunicación.

	 
	El Consejo Superior Audiovisual velará por que el desarrollo del sector de la comunicación audiovisual vaya acompañado de un mayor nivel de protección del medio ambiente y de la salud de la población.

	 
	Se prohíbe cualquier publicidad, sea cual sea su finalidad, que tenga como objetivo directo promover la venta, el suministro o el uso de un teléfono móvil por parte de menores de 14 años.

	 
	El pago o la libre circulación de mercancías que contengan un equipo radioeléctrico y su uso esté específicamente concebido para niños menores de seis años podrá prohibirse mediante decreto del Ministro de Salud, a fin de evitar la exposición excesiva de los niños.

	 
	Las personas encargadas del transporte de energía eléctrica deben llevar a cabo un control periódico de los campos electromagnéticos inducidos por las líneas eléctricas. El resultado de estas mediciones se debe comunicar anualmente a la Agencia Francesa de Seguridad Sanitaria, Medio Ambiente y Trabajo, que lo hará público.

	 
	En el jardín de infancia, en las escuelas primarias y en las escuelas secundarias está prohibido el uso del teléfono móvil por parte de los alumnos durante toda la clase y en los lugares designados según las reglas de la casa.

	
	 
Artículo 184


En todo teléfono móvil que se ofrezca a la venta [en Francia], el índice de absorción específico será legible y estará en francés. También deberá incluir una recomendación sobre el uso de equipos adicionales, mediante los cuales se pueda limitar la exposición de la cabeza a las radiaciones durante la comunicación, tal como se prevé en el párrafo quinto del punto I del artículo 183 de esta ley.
Austria – Asociación Médica Austriaca (2012) 
En 2012, la Asociación Médica de Austria publicó la “Directriz de la Asociación Médica de Austria para el diagnóstico y tratamiento de problemas de salud y enfermedades relacionados con los campos electromagnéticos (síndrome electromagnético)” (36). La directriz se recomienda a los médicos de todas las disciplinas en Austria. La directriz dice en parte:
 
“Se ha producido un marcado aumento de problemas de salud inespecíficos, a menudo asociados al estrés, que plantean cada vez más a los médicos el reto de un diagnóstico diferencial complejo. Una causa a la que se ha prestado poca atención hasta ahora es la creciente exposición a la contaminación electromagnética en el hogar, en el trabajo y durante las actividades de ocio, que se produce además del estrés crónico en la vida personal y laboral. Se correlaciona con una situación general de estrés crónico que puede conducir al agotamiento.
¿Cómo pueden los médicos responder a esta evolución?
La Asociación Médica Austriaca ha elaborado una guía para el diagnóstico diferencial y el posible tratamiento de problemas de salud no específicos relacionados con el estrés asociados a la contaminación electromagnética. Su elemento central es un cuestionario para pacientes que consiste en una evaluación general de los síntomas de estrés y una evaluación específica de la exposición a la contaminación electromagnética. La guía pretende servir de ayuda para el diagnóstico y el tratamiento de problemas de salud relacionados con los campos electromagnéticos.
 
Los elementos clave de la directriz son:
1. Historial de problemas de salud y exposición a campos electromagnéticos
2. Examen y hallazgos
3. Medición de la exposición a campos electromagnéticos
4. Prevención o reducción de la exposición a campos electromagnéticos
5. Diagnóstico
6. Tratamiento
Comité Nacional Ruso sobre Radiaciones No Ionizantes (2011 y 2012) 
El 3 de marzo de 2011, el Comité Nacional Ruso de Protección contra Radiaciones No Ionizantes aprobó la “Resolución: Campos electromagnéticos de los teléfonos móviles: efectos sobre la salud de niños y adolescentes” (37 y Apéndice E). A continuación se presentan partes de la resolución.
“La Resolución se desarrolló a partir de las declaraciones científicas adoptadas por el RNCNIRP en 2001, 2004, 2007, 2008 y 2009, teniendo en cuenta las opiniones contemporáneas y los datos científicos actuales. La Resolución representa el punto de vista de la comunidad científica profesional y está destinada a la difusión pública, a los consumidores de los servicios de telecomunicaciones móviles, así como a las autoridades legislativas y ejecutivas que desarrollan e implementan políticas de protección de la salud, ambientales, de comunicación, científicas y de seguridad”.
 
En 2012, el RCNIRP emitió una actualización de esta Resolución, instando a todos los países a detener el uso de tecnologías inalámbricas en las aulas escolares y a actuar rápidamente para reemplazarlas por tecnologías de enseñanza e Internet cableadas (38 y Apéndice F).
V. ACCIÓN DEL ORGANISMO INTERNACIONAL DE SALUD
Agencia Internacional de Investigaciones sobre el Cáncer de la OMS – Clasificación formal (2011) 
El 31 de mayo de 2011, la OMS/Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC) clasificó los campos electromagnéticos de radiofrecuencia como posiblemente cancerígenos para los humanos (Grupo 2B), basándose en un mayor riesgo de glioma, un tipo maligno de cáncer cerebral, asociado con el uso de teléfonos inalámbricos (39, 40).
Se invitó a un grupo de 30 investigadores, científicos y médicos a participar en una evaluación de la literatura científica sobre la carcinogenicidad de la radiación de radiofrecuencia en Lyon, Francia. Bajo los auspicios del IARC, este Grupo de Trabajo de Monografías del IARC sobre RFR realizó una evaluación científica integral de los estudios de RF y determinó:
 
"En vista de la evidencia limitada en humanos y en animales de experimentación, el Grupo de Trabajo clasificó los campos electromagnéticos de radiofrecuencia como "posiblemente cancerígenos para los humanos" (Grupo 2B). Esta evaluación fue apoyada por una gran mayoría de los miembros del Grupo de Trabajo".
 
 	"El Grupo de Trabajo concluyó que las conclusiones (del Informe Final de Interphone) no podían descartarse por reflejar únicamente sesgo, y que una interpretación causal
 " 	Es posible que exista una relación entre la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia de los teléfonos móviles y el glioma. Se llegó a una conclusión similar a partir de estos dos estudios en el caso del neurinoma acústico, aunque el número de casos fue sustancialmente menor que en el caso del glioma". 
 
Es importante reconocer que el Grupo de Trabajo sobre RF del IARC no encontró que la evidencia fuera insuficiente para clasificar (Grupo 3) o no ser un carcinógeno (Grupo 4). Ambos posibles resultados de la evaluación científica podrían haber dado lugar a una conclusión sustancialmente más débil. El hecho de que haya existido la necesidad de un cambio de paradigma científico virtual para dar cabida a CUALQUIER consideración tanto de ELFEMF como de RFR al estado en que se logre una atención científica legítima es un logro notable. Hay un listón muy alto para demostrar que los carcinógenos no químicos justifican la evaluación de carcinogenicidad del IARC: supera con creces lo necesario para los productos químicos y otras toxinas.
 
El comunicado de prensa n° 208 de la OMS afirma:
“El Grupo de Trabajo de Monografías del IARC analizó la posibilidad de que estas exposiciones pudieran inducir efectos a largo plazo sobre la salud, en particular un mayor riesgo de cáncer. Esto tiene relevancia para la salud pública, en particular para los usuarios de teléfonos móviles, ya que el número de usuarios es grande y está en aumento, en particular entre los adultos jóvenes y los niños”.
La monografía correspondiente no se ha publicado hasta octubre de 2012. A petición, el IARC aclaró el rango de frecuencia cubierto por la monografía (41).
“La clasificación de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia (RF-EMF) de la IARC cubre todo el segmento de radiofrecuencia del espectro electromagnético (30 kHz-300 GHz). Dentro de este espectro, los campos electromagnéticos alrededor de los teléfonos móviles (o la radiación emitida por ellos) representan la situación de exposición más intensa y más extendida, para la cual se ha encontrado un pequeño aumento en el riesgo de glioma y neurinoma acústico en el grupo de "usuarios intensivos". Otros dispositivos que emiten el mismo tipo de radiación de RF (antenas de estaciones base, antenas de radio/televisión, estaciones WiFi, medidores inteligentes) caen bajo la misma evaluación. Sin embargo, debido a que los niveles de exposición para muchos de estos otros dispositivos y situaciones de exposición son mucho más bajos que la exposición de alguien que tiene un teléfono celular en funcionamiento cerca de su oído, el riesgo será considerablemente menor (aunque el peligro aún existe)”.

VI. CONCLUSIONES
1) La Agencia Europea de Medio Ambiente (2007) concluye que: “ Hay muchos ejemplos de la falta de aplicación del principio de precaución en el pasado, que han dado lugar a daños graves y a menudo irreversibles para la salud y el medio ambiente. Es probable que las medidas adecuadas, precautorias y proporcionadas adoptadas ahora para evitar amenazas plausibles y potencialmente graves para la salud derivadas de los campos electromagnéticos se consideren prudentes y acertadas desde perspectivas futuras. Debemos recordar que la precaución es uno de los principios de la política medioambiental de la UE ”.
2) El Parlamento Europeo, el Consejo de Europa y varias agencias gubernamentales en Europa, Escandinavia, Israel, América del Norte, India y Asia han pedido mejores advertencias, para reducir o eliminar las exposiciones de los dispositivos inalámbricos, para etiquetar los dispositivos con advertencias de salud, para desarrollar nuevos estándares de seguridad pública más bajos, para proteger a los subgrupos sensibles (niños, personas que ya están sensibilizadas a los campos electromagnéticos y la radiación inalámbrica (electrosensibilidad), e informar y proteger a las mujeres embarazadas y sus hijos de exposiciones innecesarias. Los países de Francia, Italia, Bélgica, el Principado de Liechtenstein, Suiza, Austria, el Reino Unido y otros han liderado la propuesta de nuevas restricciones a las exposiciones inalámbricas, basadas en revisiones científicas y de salud pública de la evidencia. La Oficina de Responsabilidad Gubernamental de los EE. UU. ha pedido una revisión de los límites de seguridad estadounidenses (FCC) para los dispositivos inalámbricos.
3) Los médicos y los grupos de asesoramiento sanitario de todo el mundo han pedido que se adopten medidas prudentes de salud pública que incluyan la reducción o eliminación de la exposición a las frecuencias de muy baja frecuencia (ELF) y de radiofrecuencia (RFR), especialmente en el caso de las mujeres embarazadas, el feto en desarrollo y los niños, y en particular cuando existan otras opciones (en particular, en el caso de la exposición a las ondas de radio). Algunos de estos grupos son los
Ministerio de Salud de Austria, Comité Nacional Ruso sobre Radiaciones No Ionizantes,
La Academia Estadounidense de Medicina Ambiental, la Academia Estadounidense de Pediatría, el Director Médico Británico y muchas otras agencias gubernamentales en Europa, Escandinavia, América del Norte, India y Asia.
4) Los médicos e investigadores que han publicado revisiones exhaustivas sobre las implicaciones para la ciencia y las políticas de salud pública de los riesgos de ELF y RFR para la salud incluyen Pathophysiology, Vol 16 (2,3); 2009; los dos volúmenes Non Thermal effects and Mechanisms of interaction between Electromagnetic
Campos y Materia Viva . eds Giuliani L y Soffritti, M, ICEMS, Instituto Ramazzini, Bolonia,
Italia, 2010; el Informe final INTERPHONE de la Organización Mundial de la Salud, 2010; y la OMS
Monografía RFR de la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (Baan et al, 2011) que designa al RFR como un posible carcinógeno humano del Grupo 2B.
5) En general, estos estudios respaldan las advertencias y los consejos a los consumidores y al público en general de que se puede presumir razonablemente que el conjunto de pruebas de los efectos biológicos de los niveles de exposición diaria a ELF y RFR tienen efectos adversos para la salud en caso de exposición crónica. Los estudios en los que se basan estas advertencias establecen que los efectos biológicos de la exposición a ELF y RFR son comprobados, no especulativos ni débiles. Además, establecen que los límites de seguridad pública actuales de la ICNIRP y la FCC son inadecuados para proteger la salud pública y subrayan la necesidad de establecer nuevas normas de exposición pública basadas en la biología.
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VIII. APÉNDICES	       
APÉNDICE A 	Texto completo de la Declaración del Parlamento Europeo - 2008
“El Parlamento Europeo,
· Vista la Comunicación de la Comisión al Consejo, al Parlamento Europeo y al Comité Económico y Social Europeo sobre la revisión intermedia del Plan de Acción Europeo en Materia de Medio Ambiente y Salud 2004-2010 ( COM(2007)0314 ) ,
· Vista su Resolución, de 23 de febrero de 2005, sobre el Plan de Acción Europeo en Materia de Medio Ambiente y Salud 2004-2010 (1), ,
· Visto el informe de la Organización Mundial de la Salud (OMS), de 27 de julio de 2007, titulado «Principios para la evaluación de los riesgos para la salud de los niños asociados a la exposición a sustancias químicas»,
· Vistos los artículos 152 y 174 del Tratado CE, que tienen por objeto alcanzar un nivel elevado de protección de la salud humana y del medio ambiente,
· Vista la Decisión n.º 1350/2007/CE del Parlamento Europeo y del Consejo, de 23 de
Octubre de 2007 por el que se establece un segundo programa de acción comunitaria en el ámbito de la salud (2008-2013) (2) ,
· Visto el artículo 45 de su Reglamento,
· Visto el informe de la Comisión de Medio Ambiente, Salud Pública y Seguridad Alimentaria ( A6 0260/2008 ) ,
A. Tomando nota con interés de que, desde 2003, la UE ha basado su política de protección de la salud en una cooperación más estrecha entre los sectores de la salud, el medio ambiente y la investigación, por lo que cabe esperar que en el futuro se introduzca una estrategia europea de salud medioambiental coherente e integrada,
B. Considerando que las medidas que está adoptando actualmente la UE en el marco de su primer plan de acción en materia de medio ambiente y salud (2004-2010) ( COM(2004)0416 ) , a saber, la elaboración de indicadores, el desarrollo de un seguimiento integrado, la recopilación y evaluación de datos pertinentes, así como un aumento del volumen de la investigación, permitirán comprender mejor las interacciones entre las fuentes de contaminación y los efectos sobre la salud, pero se sabe que son inadecuadas como medio para reducir el creciente número de enfermedades relacionadas con factores medioambientales,
C. Considerando que resulta prácticamente imposible establecer una evaluación intermedia del mencionado plan de acción, puesto que éste no persigue ningún objetivo claro y cuantificado y el presupuesto total asignado al mismo es difícil de determinar y claramente insuficiente para su eficaz promoción,
D. Considerando que el objetivo principal del programa de salud 2008-2013 es actuar sobre los factores que tradicionalmente determinan la salud (alimentación, tabaquismo, consumo de alcohol y consumo de drogas); que este plan de acción 2004-2010 debe centrarse en algunos nuevos retos en materia de salud y abordar además los factores medioambientales determinantes que afectan a la salud humana, como la calidad del aire interior y exterior, las ondas electromagnéticas, las nanopartículas y las sustancias químicas que suscitan gran preocupación (sustancias clasificadas como cancerígenas, mutágenas o tóxicas para la reproducción [CMR], disruptores endocrinos), así como los riesgos para la salud derivados del cambio climático,
E. Considerando que las enfermedades respiratorias ocupan el segundo lugar como causa de muerte en términos de incidencia, prevalencia y coste en la UE, que constituyen la principal causa de muerte entre los niños menores de cinco años y que dichas enfermedades siguen progresando debido, en particular, a la contaminación del aire en interiores y exteriores,
F. Considerando que la contaminación atmosférica causada, en particular, por partículas finas y ozono troposférico constituye una amenaza importante para la salud humana que afecta al desarrollo adecuado de los niños y reduce la esperanza de vida en la UE (3) ,
G. Considerando que, en lo que respecta a la cuestión de la salud ambiental urbana, en particular la calidad del aire interior, la Comunidad, de conformidad con los principios de subsidiariedad y proporcionalidad, debería hacer más para combatir la contaminación doméstica, ya que los europeos pasan una media del 90% de su tiempo en el interior de los edificios,
H. Considerando que en las conferencias ministeriales de la OMS de 2004 y 2007 sobre salud y medio ambiente se llamó la atención sobre los vínculos entre la compleja influencia combinada de los contaminantes químicos y una serie de enfermedades y trastornos crónicos (que afectan en particular a los niños); considerando que estas preocupaciones también se expresan en documentos oficiales publicados en relación con el Programa de las Naciones Unidas para el Medio Ambiente (PNUMA) y por el Foro Intergubernamental sobre Seguridad Química (IFCS),
I. Considerando que cada vez hay más pruebas científicas de que determinados tipos de cáncer, como el de vejiga, el de huesos, el de pulmón, el de piel, el de mama y otros, son causados no sólo por los efectos de sustancias químicas, radiaciones y partículas en suspensión en el aire, sino también por otros factores ambientales,
J. Considerando que estos cambios problemáticos en materia de salud ambiental han ido acompañados en los últimos años de la aparición de nuevas enfermedades o síndromes, como la hipersensibilidad química múltiple, el síndrome de la amalgama dental, la hipersensibilidad a las radiaciones electromagnéticas, el síndrome del edificio enfermo y el síndrome de déficit de atención e hiperactividad en los niños,
K. Considerando que el principio de precaución está consagrado en el Tratado desde 1992 y que
El Tribunal de Justicia de las Comunidades Europeas ha precisado en repetidas ocasiones la esencia y el alcance de dicho principio en
El Derecho comunitario, que constituye una de las piedras angulares de la política de protección seguida por la Comunidad en el ámbito de la salud y del medio ambiente (4) ,
L. Considerando el carácter sumamente restrictivo -por no decir impracticable- de los criterios adoptados por la Comisión en su Comunicación de 2 de febrero de 2000 sobre el principio de cautela ( COM(2000)0001 ) ,
M. Considerando la importancia del seguimiento biológico humano como instrumento para evaluar el grado de exposición de la población europea a los efectos de la contaminación y la determinación (expresada reiteradamente por el Parlamento en el apartado 3 de su citada Resolución de 23 de febrero de 2005 y en las conclusiones emitidas al término de la reunión del Consejo de Ministros de Medio Ambiente del 20 de diciembre de 2007) de acelerar la introducción de un programa de seguimiento biológico a escala de la UE,
N. Considerando que es un hecho ampliamente reconocido que el cambio climático puede desempeñar un papel importante en el aumento de la gravedad y la incidencia de determinadas enfermedades y, en particular, que la frecuencia de las olas de calor, las inundaciones y los incendios forestales, que son los desastres naturales más frecuentes en la UE, pueden provocar enfermedades adicionales, malas condiciones sanitarias y muertes, reconociendo al mismo tiempo los efectos beneficiosos para la salud de las medidas para paliar el cambio climático,
O. Considerando que el cambio climático tendrá efectos significativos sobre la salud humana, en particular al favorecer el desarrollo de determinadas enfermedades infecciosas y parasitarias, debido principalmente a los cambios de temperatura y humedad y a su impacto sobre los ecosistemas, los animales, las plantas, los insectos, los parásitos, los protozoos, los microbios y los virus,
P. Considerando la Directiva 2000/60/CE del Parlamento Europeo y del Consejo, de 23 de octubre de 2000, por la que se establece un marco comunitario de actuación en el ámbito de la política de aguas (5), y sus directivas derivadas contienen disposiciones claras sobre la preservación y restauración de aguas saludables,
Q. Considerando que la medicina medioambiental es una nueva disciplina médica basada en la enseñanza universitaria, que todavía está demasiado fragmentada y distribuida de forma desigual entre los Estados miembros y que, por tanto, merece ser apoyada y promovida en la UE,
R. Considerando que el número de personas que padecen enfermedades a causa de factores ambientales está aumentando y que es necesario desarrollar epidemiología para obtener un cuadro completo de las enfermedades causadas total o parcialmente por factores ambientales,
1. Reconoce los esfuerzos realizados por la Comisión desde que se puso en marcha el plan de acción en 2004, en particular en lo que se refiere a la mejora de la cadena de información sobre la salud y el medio ambiente, la integración y ampliación de la investigación europea en este ámbito y la cooperación con organizaciones internacionales especializadas como la OMS;
2. Considera, no obstante, que un plan de acción de este tipo está condenado al fracaso, al menos en parte, puesto que está concebido únicamente para acompañar las políticas comunitarias existentes, no se basa en una política preventiva destinada a reducir las enfermedades vinculadas a factores medioambientales y no persigue ningún objetivo claro y cuantificado;
3. Llama la atención de la Comisión sobre el hecho de que ya se ha llevado a cabo un programa bajo los auspicios de la OMS en el marco del cual los Estados miembros de la OMS establecieron sus propios planes de acción nacionales y locales en materia de salud medioambiental que incluían objetivos específicos y planes de aplicación; recomienda, por tanto, a la Comisión que revise este programa de la OMS como un posible modelo que también podría servir de ejemplo útil para la Unión en el futuro;
4. Lamenta profundamente que la Comisión (y en particular su Dirección General de Investigación) no haya destinado en 2008 financiación suficiente para la vigilancia biológica humana que le permita (como había prometido al Parlamento y a los Estados miembros) introducir un enfoque coherente en materia de vigilancia biológica dentro de la UE;
5. Pide a la Comisión que responda antes de 2010 a los dos objetivos esenciales que se fijó en 2004 y que establezca y aplique una estrategia de comunicación viable para dichos objetivos, a saber, concienciar al público en general sobre la contaminación medioambiental y sus efectos sobre su salud, y reconsiderar y adaptar la política europea de reducción de riesgos;
6. Recomienda encarecidamente que la Comisión y los Estados miembros cumplan con sus obligaciones en lo que respecta a la aplicación de la legislación comunitaria;
7. Destaca que, a la hora de evaluar el impacto de los factores ambientales en la salud, debe tenerse en cuenta en primer lugar a los grupos vulnerables, como las mujeres embarazadas, los recién nacidos, los niños y los ancianos;
8. Pide que se preste especial atención a los grupos vulnerables, que son los más susceptibles a los contaminantes, introduciendo medidas para reducir la exposición a los contaminantes ambientales en interiores en los centros de atención de salud y las escuelas mediante la adopción de prácticas adecuadas de gestión de la calidad del aire en interiores;
9. Insta a la Comisión a que, al elaborar propuestas para la revisión de las leyes existentes, no debilite dichas leyes bajo la presión de los lobbies o de las organizaciones regionales o internacionales;
10. Señala que la UE debe aplicar un enfoque continuo, dinámico y flexible al Plan de Acción; considera, por tanto, que es de suma importancia adquirir conocimientos específicos en materia de salud medioambiental, que se basen en la transparencia y en un enfoque multidisciplinar y contradictorio, lo que permitiría contrarrestar la desconfianza del público en general respecto de las agencias oficiales y los comités de expertos; destaca la importancia de mejorar la formación de los expertos en salud mediante, en particular, el intercambio de mejores prácticas a nivel comunitario;
11. Señala que en los últimos años se han producido avances reales en la política medioambiental, en forma, por ejemplo, de reducción de la contaminación atmosférica, mejora de la calidad del agua, recogida y reciclado de residuos, control de las sustancias químicas y prohibición de la gasolina con plomo, pero observa al mismo tiempo que la política de la UE todavía carece de una estrategia preventiva global y no aplica el principio de precaución;
12. Pide, por tanto, a la Comisión que revise los criterios establecidos en su Decisión antes mencionada.
Comunicación sobre el recurso al principio de cautela con arreglo a la jurisprudencia del Tribunal de Justicia de las Comunidades Europeas, con el fin de garantizar que un principio de acción y seguridad basado en la adopción de medidas provisionales y proporcionadas esté en el centro de las políticas comunitarias en materia de salud y medio ambiente;
13. Considera que trasladar la carga de la prueba a los productores o importadores y obligarles a demostrar que un producto es inocuo permitiría promover una política basada en la prevención (tal como se prevé en el Reglamento (CE) n.o 1907/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 18 de diciembre de 2006, relativo al registro, la evaluación, la autorización y la restricción de las sustancias y mezclas químicas (REACH) y por el que se crea la Agencia Europea de Sustancias y Mezclas Químicas (6) ), y alienta a la Comisión a que amplíe dicha obligación a la legislación comunitaria relativa a todos los productos; considera que debe evitarse cualquier aumento de los ensayos con animales en el marco del Plan de acción y que debe prestarse plena atención al desarrollo y uso de métodos alternativos;
14. Pide una vez más a la Comisión que presente lo antes posible medidas concretas sobre la calidad del aire en interiores que garanticen un elevado nivel de protección de la salud y la seguridad en el interior, en particular cuando se revise la Directiva 89/106/CEE del Consejo, de 21 de diciembre de 1988, relativa a la aproximación de las disposiciones legales, reglamentarias y administrativas de los Estados miembros sobre los productos de construcción (7). , y proponer medidas para aumentar la eficiencia energética de los edificios y la seguridad e inocuidad de los compuestos químicos utilizados en los equipos y el mobiliario;
15. Recomienda que, con el fin de reducir los efectos nocivos del medio ambiente sobre la salud, la Comisión invite a los Estados miembros, mediante concesiones fiscales y otros incentivos económicos, a interesar a los operadores del mercado en la mejora de la calidad del aire interior y en la reducción de la exposición a las radiaciones electromagnéticas en sus edificios, sucursales y oficinas;
16. Recomienda que la Comisión elabore requisitos mínimos adecuados para garantizar la calidad del aire interior en los edificios de nueva construcción;
17. Recomienda que, a la hora de conceder ayudas individuales de la Unión Europea, la Comisión tenga en cuenta su impacto en la calidad del aire interior, la exposición a las radiaciones electromagnéticas y la salud de los sectores de la población especialmente amenazados en los proyectos en cuestión, de forma similar a como se presta atención a los criterios de protección del medio ambiente;
18. Pide que se establezcan normas de calidad ambiental para las sustancias prioritarias presentes en el agua de conformidad con los últimos conocimientos científicos y que se ajusten periódicamente al pensamiento científico actual;
19. Señala que algunos Estados miembros han introducido con éxito laboratorios de análisis móviles (o «ambulancias verdes») que permiten diagnosticar de forma rápida y fiable la contaminación de los hábitats en lugares públicos y privados; considera que la Comisión podría promover esta práctica en los Estados miembros que aún no disponen de este medio de intervención directa en un lugar contaminado;
20. Expresa su preocupación por la falta de disposiciones jurídicas específicas para garantizar la seguridad de los productos de consumo que contienen nanopartículas y por la actitud relajada de la Comisión con respecto a la necesidad de revisar el marco reglamentario para el uso de nanopartículas en productos de consumo a la luz del creciente número de productos de consumo que contienen nanopartículas que se comercializan;
21. Está muy preocupado por el informe internacional de Bio-Initiative (8) sobre los campos electromagnéticos, que resume más de 1.500 estudios sobre este tema y que señala en sus conclusiones los riesgos para la salud que suponen las emisiones procedentes de los aparatos de telefonía móvil, como los teléfonos móviles, UMTS, Wifi, Wimax y Bluetooth, así como los teléfonos fijos DECT;
22. Toma nota de que los límites de exposición a los campos electromagnéticos establecidos para el público en general han quedado obsoletos, puesto que no se han adaptado a raíz de la Recomendación 1999/519/CE del Consejo, de 12 de julio de 1999, sobre la limitación de la exposición del público en general a los campos electromagnéticos (0 Hz a 30 GHz) (9). , obviamente no tienen en cuenta la evolución de las tecnologías de la información y la comunicación, las recomendaciones emitidas por la Agencia Europea de Medio Ambiente o las normas de emisión más estrictas adoptadas, por ejemplo, por Bélgica, Italia y Austria, y no abordan la cuestión de los grupos vulnerables, como las mujeres embarazadas, los recién nacidos y los niños;
23. Pide, por tanto, al Consejo que modifique su Recomendación 1999/519/CE para tener en cuenta las mejores prácticas de los Estados miembros y establecer así límites de exposición más estrictos para todos los equipos que emiten ondas electromagnéticas en las frecuencias comprendidas entre 0,1 MHz y 300 GHz;
24. Considera muy seriamente los múltiples riesgos para la salud que genera el calentamiento global en el territorio de la UE y pide una mayor cooperación entre la OMS, las autoridades de vigilancia de los Estados miembros, la Comisión y el Centro Europeo para la Prevención y el Control de las Enfermedades, con el fin de reforzar el sistema de alerta temprana y frenar así los efectos nocivos del cambio climático sobre la salud;
25. Destaca que sería beneficioso ampliar este Plan de Acción para cubrir los impactos negativos del cambio climático sobre la salud humana, detallando las medidas de adaptación efectivas necesarias a nivel comunitario, tales como:
· programas sistemáticos de educación pública y de sensibilización;
· integración de medidas de adaptación al cambio climático en las estrategias y programas de salud pública, como
   
enfermedades transmisibles y no transmisibles, salud de los trabajadores y enfermedades animales peligrosas para la salud;
· una vigilancia adecuada destinada a la detección temprana de brotes de enfermedades;
· sistemas de alerta temprana y respuesta relacionados con la salud;
· coordinación de las redes existentes de vigilancia de datos ambientales con las redes de brotes de enfermedades;
26. Pide a los Estados miembros y a la Comisión que respondan adecuadamente a las nuevas amenazas que plantea el cambio climático, como la mayor presencia de virus emergentes y patógenos no detectados, y que, por tanto, apliquen nuevas tecnologías existentes de reducción de patógenos que reduzcan los virus conocidos y no detectados y otros patógenos transmitidos por la sangre;
27. Lamenta que la actual evaluación de impacto coste-beneficio de la iniciativa «20 20 para 2020: Una oportunidad para Europa en la lucha contra el cambio climático» ( COM(2008)0030 ) sólo tenga en cuenta los beneficios para la salud de una reducción de la contaminación atmosférica con una reducción del 20 % de las emisiones de gases de efecto invernadero para 2020; pide a la Comisión que garantice que los beneficios colaterales (auxiliares) para la salud de los distintos niveles de ambición, en consonancia con las recomendaciones del Grupo Intergubernamental de Expertos sobre el Cambio Climático de una reducción de entre el 25 % y el 40 % y posiblemente del 50 % o más de las emisiones de gases de efecto invernadero para 2020, se investiguen urgentemente y se incorporen a una evaluación de impacto por parte de la Comisión;
28. Pide a la Comisión que preste atención al grave problema de la salud mental, teniendo en cuenta el número de suicidios en la UE, y que dedique más recursos al desarrollo de estrategias y terapias de prevención adecuadas;
29. Reitera que la Comisión y los Estados miembros deben apoyar el Plan de Acción de la OMS sobre Medio Ambiente y Salud Infantil en Europa, fomentarlo a través de políticas de desarrollo tanto de la UE como bilaterales y fomentar procesos similares fuera de la Región Europea de la OMS;
30. Pide a la Comisión que reincorpore en su segundo plan de acción la iniciativa SCALE (Ciencia, Infancia, Sensibilización, Instrumentos jurídicos, Evaluación) relativa a la reducción de la exposición a la contaminación, tal como se establece en la Estrategia Europea de Medio Ambiente y Salud ( COM(2003)0338 ) ;
31. Insta a la Comisión a que trabaje y proporcione instrumentos que fomenten el desarrollo y la promoción de soluciones innovadoras, tal como se destaca en el marco de la Agenda de Lisboa, con el fin de minimizar los principales riesgos para la salud derivados de factores de estrés medioambientales;
32. Insta al Consejo a que adopte sin demora una decisión sobre la propuesta de Reglamento por el que se crea el Fondo de Solidaridad de la Unión, dado que el Parlamento adoptó su posición ya el 18 de mayo de 2006 (10). ; considera que el nuevo Reglamento, que, junto con otras medidas, reducirá los umbrales para la entrada en vigor del Fondo de Solidaridad de la Unión, permitirá paliar de forma más eficaz, flexible y rápida los daños causados por catástrofes naturales o de origen humano; destaca que un instrumento financiero de estas características es muy importante, en particular porque se supone que en el futuro se producirán catástrofes naturales con mayor frecuencia, en parte debido al cambio climático;
33. Recomienda, dado que las PYME tienen una importancia económica decisiva en Europa, que la Comisión preste apoyo técnico a las PYME para permitirles y ayudarlas a cumplir las normas vinculantes de salud medioambiental y animarlas a realizar otros cambios que sean positivos desde el punto de vista de la salud medioambiental y afecten al funcionamiento de las empresas;
34. Recomienda a la Comisión que prevea (de aquí a 2010 y en el marco del "segundo ciclo" del plan de acción en materia de salud y medio ambiente) reorientar sus iniciativas hacia las poblaciones vulnerables y elaborar nuevos métodos de evaluación de riesgos, teniendo en cuenta el hecho fundamental de que los niños, las mujeres embarazadas y las personas mayores son especialmente vulnerables;
35. Insta, por tanto, a la Comisión y a los Estados miembros a que reconozcan las ventajas de los principios de prevención y precaución y a que desarrollen y apliquen herramientas que permitan anticipar y contrarrestar las posibles amenazas medioambientales y para la salud; recomienda que la Comisión calcule el coste del «segundo ciclo» de este plan de acción y prevea una financiación adecuada que cubra un mayor número de medidas prácticas para reducir el impacto medioambiental sobre la salud y aplicar medidas de prevención y precaución;
36. Encarga a su Presidente que transmita la presente Resolución al Consejo, a la Comisión, a los Gobiernos y a los Parlamentos de los Estados miembros y a la OMS.
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APÉNDICE B 	Texto completo de la Resolución del Parlamento Europeo – 2009
Parlamento Europeo 2009 
El 2 de abril de 2009, el Parlamento Europeo adoptó la “Resolución del Parlamento Europeo de 2 de abril
2009 sobre los problemas de salud asociados a los campos electromagnéticos (2008/2211(INI))” (10). El documento se basó en el “Informe sobre los problemas de salud asociados a los campos electromagnéticos”,
Ponente: Frederique Ries (11) Comisión de Medio Ambiente, Salud Pública y Seguridad Alimentaria.
A. Considerando que los campos electromagnéticos (CEM) existen en la naturaleza y, por tanto, siempre han estado presentes en la Tierra; considerando, sin embargo, que en las últimas décadas la exposición ambiental a fuentes de CEM de origen humano ha aumentado constantemente, impulsada por la demanda de electricidad, tecnologías inalámbricas cada vez más especializadas y cambios en la organización de la sociedad; considerando que el efecto final es que ahora cada individuo está expuesto a una mezcla compleja de campos eléctricos y magnéticos de diferentes frecuencias, tanto en el hogar como en el trabajo,
B. Considerando que la tecnología inalámbrica (teléfonos móviles, Wi-Fi/WiMAX, Bluetooth, teléfonos fijos DECT) emite campos electromagnéticos que pueden tener efectos adversos para la salud humana,
C. Considerando que la mayoría de los ciudadanos europeos, especialmente los jóvenes de 10 a 20 años, utilizan el teléfono móvil, un objeto de uso práctico y un accesorio de moda, y que sigue habiendo incertidumbre sobre los posibles riesgos para la salud, en particular para los jóvenes cuyo cerebro todavía está en desarrollo,
D. Considerando que el debate en el seno de la comunidad científica sobre los posibles riesgos para la salud derivados de los campos electromagnéticos se ha intensificado desde el 12 de julio de 1999, cuando se establecieron los límites de exposición a los campos en el rango de 0 Hz a 300 GHz en la Recomendación 1999/519/CE,
E. Considerando que el hecho de que la comunidad científica no haya llegado a conclusiones definitivas no ha impedido que algunos gobiernos nacionales o regionales de China, Suiza y Rusia, así como de al menos nueve Estados miembros de la UE, establezcan límites de exposición denominados "preventivos", es decir, inferiores a los propugnados por la Comisión y su comité científico independiente, el Comité científico de los riesgos sanitarios emergentes y recientemente identificados (7), ,
F. Considerando que las medidas destinadas a limitar la exposición del público en general a los campos electromagnéticos deben equilibrarse con las mejoras en la calidad de vida, en términos de seguridad y protección, que aportan los dispositivos que transmiten campos electromagnéticos,
G. Considerando que entre los proyectos científicos que suscitan tanto interés como controversia se encuentra el estudio epidemiológico Interphone, financiado con una contribución de la UE de 3 800 000 EUR, principalmente a través del V Programa Marco de IDT (8), , cuyos resultados se esperaban desde 2006,
H. Considerando, sin embargo, que hay algunos puntos que parecen ser objeto de un acuerdo general, en particular la idea de que las reacciones a la exposición a las microondas varían de una persona a otra, la necesidad, como cuestión prioritaria, de realizar pruebas de exposición en condiciones reales para evaluar los efectos no térmicos asociados a los campos de radiofrecuencia (RF) y el hecho de que los niños expuestos a los CEM son especialmente vulnerables (9) ,
I. Considerando que la UE ha establecido límites de exposición para proteger a los trabajadores de los efectos de los campos electromagnéticos; que, sobre la base del principio de precaución, dichas medidas también deben adoptarse para los sectores de la población afectados, como los residentes y los consumidores,
J. Considerando que el informe especial del Eurobarómetro sobre campos electromagnéticos (n.º 272a de junio de 2007) indica que la mayoría de los ciudadanos no tienen la sensación de que las autoridades públicas les informen adecuadamente sobre las medidas para protegerles de los campos electromagnéticos,
K. Considerando que es necesario proseguir las investigaciones sobre frecuencias intermedias y muy bajas para poder extraer conclusiones sobre sus efectos sobre la salud,
L. Considerando que la Directiva 2004/40/CE no debe poner en peligro el uso de la resonancia magnética (RM), ya que la tecnología de RM está a la vanguardia de la investigación, el diagnóstico y el tratamiento de enfermedades potencialmente mortales para los pacientes en Europa,
M. Mientras que la norma de seguridad de resonancia magnética IEC/EN 60601-2-33 establece valores límite para los campos electromagnéticos que se han fijado de forma que se excluya cualquier peligro para los pacientes y los trabajadores.
1. Insta a la Comisión a que revise la base científica y la adecuación de los límites de campos electromagnéticos establecidos en la Recomendación 1999/519/CE e informe al Parlamento; pide que la revisión la lleve a cabo el Comité científico sobre riesgos sanitarios emergentes y recientemente identificados;
2. Pide que se tengan especialmente en cuenta los efectos biológicos al evaluar el posible impacto de la radiación electromagnética sobre la salud, especialmente teniendo en cuenta que algunos estudios han encontrado los efectos más nocivos en los niveles más bajos; pide que se realicen investigaciones activas para abordar los posibles problemas de salud desarrollando soluciones que anulen o reduzcan la modulación pulsante y de amplitud de las frecuencias utilizadas para la transmisión;
3. Sostiene que además de modificar los límites europeos a los campos electromagnéticos, o como alternativa a ellos,
La Comisión, en coordinación con expertos de los Estados miembros y de las industrias interesadas (compañías eléctricas, operadores telefónicos y fabricantes de aparatos eléctricos, incluidos los teléfonos móviles), debería elaborar una guía de las opciones tecnológicas disponibles que permitan reducir la exposición a los campos electromagnéticos;
4. Observa que las partes interesadas de la industria, así como los administradores de infraestructuras pertinentes y las autoridades competentes, ya pueden influir en determinados factores, por ejemplo estableciendo disposiciones relativas a la distancia entre un sitio determinado y los transmisores, la altura del sitio en relación con la altura de la estación base o la dirección de una antena transmisora en relación con los entornos habitables, y, de hecho, obviamente deberían hacerlo para tranquilizar y ofrecer una mejor protección a las personas que viven cerca de dichas instalaciones; pide una colocación óptima de los mástiles y transmisores y pide además que los proveedores compartan los mástiles y transmisores colocados de esta manera a fin de limitar la proliferación de mástiles y transmisores mal ubicados; pide a la Comisión y a los Estados miembros que elaboren orientaciones adecuadas;
5. Invita a los Estados miembros y a las autoridades locales y regionales a crear una ventanilla única para la autorización de instalación de antenas y repetidores y a incluir entre sus planes de desarrollo urbano un plan regional de antenas
6. Insta a las autoridades responsables de autorizar la ubicación de antenas de telefonía móvil a que lleguen a un acuerdo, conjuntamente con los operadores de ese sector, sobre la compartición de infraestructuras, con el fin de reducir su volumen y la exposición del público a los CEM;
7. Reconoce los esfuerzos de las comunicaciones móviles y otras tecnologías inalámbricas que transmiten campos electromagnéticos para evitar dañar el medio ambiente y, en particular, para abordar el cambio climático;
8. Considera que, habida cuenta del creciente número de acciones y medidas judiciales de las autoridades públicas que tienen el efecto de una moratoria sobre la instalación de nuevos equipos transmisores de campos electromagnéticos, es de interés general fomentar soluciones basadas en negociaciones que impliquen a los agentes del sector, a las autoridades públicas, a las autoridades militares y a las asociaciones de residentes para determinar los criterios de instalación de nuevas antenas GSM o líneas eléctricas de alta tensión, y garantizar al menos que las escuelas, guarderías, residencias de ancianos e instituciones sanitarias se mantengan alejadas, dentro de una distancia específica determinada mediante criterios científicos, de instalaciones de este tipo;
9. Pide a los Estados miembros que pongan a disposición del público, conjuntamente con los operadores del sector, mapas que muestren la exposición a las líneas eléctricas de alta tensión, a las radiofrecuencias y a las microondas, especialmente a las generadas por las torres de telecomunicaciones, repetidores de radio y antenas de telefonía; pide que dicha información se muestre en una página de Internet para que pueda ser consultada fácilmente por el público y que se difunda en los medios de comunicación;
10. Propone que la Comisión estudie la posibilidad de utilizar fondos de las redes transeuropeas de energía para investigar los efectos de los campos electromagnéticos en frecuencias muy bajas, y en particular en las líneas de transmisión eléctrica,
11. Pide a la Comisión que, durante la legislatura 2009-2014, ponga en marcha un ambicioso programa para evaluar la compatibilidad electromagnética entre las ondas creadas artificialmente y las emitidas naturalmente por el cuerpo humano, con vistas a determinar si las microondas podrían tener en última instancia consecuencias indeseables para la salud humana;
12. Pide a la Comisión que presente un informe anual sobre el nivel de radiación electromagnética en la UE, sus fuentes y las medidas adoptadas en la UE para proteger mejor la salud humana y el medio ambiente;
13. Pide a la Comisión que encuentre una solución que permita aplicar más rápidamente la Directiva 2004/40/CE y garantizar así que los trabajadores estén adecuadamente protegidos contra los campos electromagnéticos, del mismo modo que ya están protegidos en virtud de otros dos actos comunitarios contra el ruido (10). y vibración (11) e introducir una excepción para la resonancia magnética en virtud del artículo 1 de dicha Directiva.
14. Lamenta que, como consecuencia de repetidos aplazamientos desde 2006, aún no se hayan publicado los resultados del estudio Interphone, cuyo objetivo es establecer si existe un vínculo entre el uso de teléfonos móviles y determinados tipos de cáncer, incluidos los tumores cerebrales, del nervio auditivo y de la glándula parótida;
15. Llama la atención, en este contexto, sobre el llamamiento a la prudencia de la coordinadora del estudio Interphone, Elisabeth Cardis, quien, a la luz de los conocimientos existentes, recomienda, en lo que respecta a los niños, no utilizar los teléfonos móviles más allá de unos límites razonables y preferir las líneas fijas;
16. Considera, en cualquier caso, que corresponde a la Comisión, que contribuye de manera importante a la financiación de este estudio global, preguntar a los responsables del proyecto por qué no se han publicado resultados definitivos y, en caso de recibir una respuesta, informar sin demora al Parlamento y a los Estados miembros;
17. Sugiere también a la Comisión que, para mejorar la eficacia de las políticas y del presupuesto, la financiación comunitaria destinada a estudios sobre campos electromagnéticos se destine en parte a financiar una amplia campaña de sensibilización destinada a familiarizar a los jóvenes europeos con las buenas técnicas de uso de los teléfonos móviles, como el uso de manos libres, la realización de llamadas breves, el apagado de los teléfonos cuando no se utilicen (por ejemplo, en clase) y el uso de los teléfonos en zonas con buena recepción;
18. Considera que estas campañas de concienciación también deberían familiarizar a los jóvenes europeos con los riesgos para la salud asociados a los aparatos domésticos y la importancia de apagarlos en lugar de dejarlos en modo de espera;
19. Pide a la Comisión y a los Estados miembros que incrementen la financiación de la investigación y el desarrollo para la evaluación de los posibles efectos adversos a largo plazo de las radiofrecuencias de la telefonía móvil; pide también que se incrementen las convocatorias públicas de propuestas para la investigación de los efectos nocivos de la exposición múltiple a diferentes fuentes de campos electromagnéticos, en particular en el caso de los niños;
20. Propone que se confíe al Grupo Europeo de Ética de la Ciencia y de las Nuevas Tecnologías la tarea adicional de evaluar la integridad científica para ayudar a la Comisión a prevenir posibles casos de riesgo, conflicto de intereses o incluso fraude que podrían surgir ahora que la competencia por los investigadores se ha vuelto más intensa;
21. Pide a la Comisión que, en reconocimiento de la preocupación pública en muchos Estados miembros, colabore con todas las partes interesadas, como expertos nacionales, organizaciones no gubernamentales y sectores industriales, para mejorar la disponibilidad y el acceso a información actualizada y comprensible para los no especialistas sobre tecnología inalámbrica y normas de protección;
22. Pide a la Comisión Internacional de Protección contra las Radiaciones No Ionizantes y a la Organización Mundial de la Salud (OMS) que sean más transparentes y abiertos al diálogo con todas las partes interesadas en el establecimiento de normas;
23. Condena ciertas campañas de marketing especialmente agresivas por parte de los operadores telefónicos en vísperas de Navidad y otras ocasiones especiales, incluida, por ejemplo, la venta de teléfonos móviles diseñados exclusivamente para niños o paquetes de tiempo de llamada gratuito destinados a los adolescentes;
24. Propone que la política de calidad del aire interior de la UE incluya el estudio de los electrodomésticos "inalámbricos" que, como el Wi-Fi para el acceso a Internet y los teléfonos DECT (telecomunicaciones digitales mejoradas inalámbricas), se han adoptado ampliamente en los últimos años en lugares públicos y en los hogares, con el resultado de que los ciudadanos están continuamente expuestos a emisiones de microondas;
25. Pide, en vista de su constante preocupación por mejorar la información de los consumidores, que se modifiquen las normas técnicas del Comité Europeo de Normalización Electrotécnica con vistas a imponer requisitos de etiquetado que obligarían a especificar la potencia de transmisión y a ir acompañados de una indicación de que cada dispositivo inalámbrico emite microondas;
26. Pide al Consejo y a la Comisión que, en coordinación con los Estados miembros y la
Comité de las Regiones, para fomentar la introducción de una norma única destinada a garantizar que los residentes locales estén sometidos al menor grado posible de exposición cuando se amplíen las redes de alta tensión;
27. Está profundamente preocupado por el hecho de que las compañías de seguros tienden a excluir la cobertura de los riesgos asociados a los campos electromagnéticos del alcance de las pólizas de seguro de responsabilidad civil, lo que implica claramente que las aseguradoras europeas ya están aplicando su versión del principio de precaución;
28. Pide a los Estados miembros que sigan el ejemplo de Suecia y reconozcan a las personas que padecen hipersensibilidad eléctrica como personas discapacitadas, a fin de concederles una protección adecuada, así como la igualdad de oportunidades;
29. Encarga a su Presidente que transmita la presente Resolución al Consejo, a la Comisión, a los Gobiernos y a los Parlamentos de los Estados miembros, al Comité de las Regiones y a la OMS.
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APÉNDICE C 	Academia Estadounidense de Medicina Ambiental
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La Junta de la Academia Estadounidense de Medicina Ambiental también desea señalar que el NIEHS de EE. UU.
El Programa Nacional de Toxicología en 1999 citó la radiación de radiofrecuencia como un potencial
Carcinógeno. Los límites de seguridad existentes para la radiofrecuencia pulsada fueron calificados como "no protectores de la salud pública" por la
Grupo de trabajo interinstitucional sobre radiofrecuencia (un grupo de trabajo interinstitucional federal que incluye a la FDA, la FCC, la OSHA, la EPA y otras). Las emisiones emitidas por los "medidores inteligentes" han sido clasificadas por la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC) de la Organización Mundial de la Salud como un posible carcinógeno humano.
 
 	Por lo tanto, pedimos:
 
· Una moratoria inmediata a la instalación de “medidores inteligentes” hasta que se resuelvan estos graves problemas de salud pública. Continuar con su instalación sería extremadamente irresponsable.
· Modificar la decisión propuesta revisada para incluir audiencias sobre el impacto en la salud en los segundos procedimientos, junto con la evaluación de costos y la exclusión voluntaria de toda la comunidad.
· Brindar alivio inmediato a quienes lo solicitan y restablecer los medidores analógicos.
 
 
 
 	Miembros de la Junta Directiva
 	Academia Estadounidense de Medicina Ambiental

APÉNDICE D 	Declaración de la Academia Estadounidense de Pediatría 
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En junio de 2011, la Organización Mundial de la Salud de las Naciones Unidas afirmó que una familia de frecuencias que incluye las emisiones de los teléfonos móviles es “posiblemente cancerígena para los seres humanos”. El Instituto Nacional del Cáncer ha declarado que, aunque los estudios no han demostrado que la energía de radiofrecuencia de los teléfonos móviles cause cáncer de manera definitiva, se necesita más investigación porque la tecnología y el uso de los teléfonos móviles están cambiando rápidamente. Si bien no se ha establecido un vínculo definitivo entre la radiación de los teléfonos móviles y el cáncer cerebral, estos estudios y otros demuestran claramente la necesidad de realizar más investigaciones en esta área y destacan la importancia de reevaluar la SAR actual para determinar si protege la salud humana.
 
La AAP cree que la investigación para reevaluar la norma de radiación presenta una oportunidad para revisar sus impactos en la salud y el bienestar de los niños. En el pasado, dichas normas generalmente se basaban en el impacto de la exposición en un hombre adulto. Sin embargo, los niños no son adultos pequeños y se ven afectados desproporcionadamente por todas las exposiciones ambientales, incluida la radiación de los teléfonos celulares. De hecho, según la IARC, cuando los usan los niños, la deposición promedio de energía de radiofrecuencia es dos veces mayor en el cerebro y diez veces mayor en la médula ósea del cráneo, en comparación con el uso de teléfonos móviles por parte de adultos. Si bien la Academia aprecia que la FCC esté considerando investigar si las normas de emisión deberían ser diferentes para los dispositivos utilizados principalmente por niños, es esencial que cualquier nueva norma para teléfonos celulares u otros dispositivos inalámbricos se base en la protección de las poblaciones más jóvenes y vulnerables para garantizar que estén salvaguardadas durante toda su vida.
 
Por último, al revisar el estándar SAR, la FCC tiene la oportunidad de destacar la importancia de limitar el uso de los medios de comunicación entre los niños. La Academia ha encontrado efectos potencialmente negativos y ningún efecto positivo conocido del uso de los medios de comunicación por parte de niños menores de dos años, incluidos la televisión, las computadoras, los teléfonos celulares y otros dispositivos inalámbricos portátiles. Además, los estudios muestran sistemáticamente que los niños mayores y los adolescentes utilizan los medios de comunicación a tasas increíblemente altas, lo que potencialmente contribuye a la obesidad y otros riesgos para la salud y el desarrollo. Al revisar el límite SAR, la FCC tiene la oportunidad de mejorar la salud de nuestra nación al destacar la importancia de limitar el tiempo frente a la pantalla y el uso de los medios de comunicación por parte de los niños y adolescentes.
 
La AAP apoya la propuesta de una investigación formal sobre los estándares de radiación para teléfonos celulares y otros productos inalámbricos y la Academia alienta a la FCC a votar a favor de seguir adelante con esta investigación. Si tiene preguntas o inquietudes, comuníquese con Kristen Mizzi en la oficina de la AAP en Washington al 202/347-8600.
 
 	Atentamente,
 
 	Dr. Robert W. Block Presidente de la FAAP
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Apéndice E Resolución del RCNIRP: Campos electromagnéticos de los teléfonos móviles: efectos sobre la salud de niños y adolescentes
“La Resolución se desarrolló a partir de las declaraciones científicas adoptadas por el RNCNIRP en 2001, 2004, 2007, 2008 y 2009, teniendo en cuenta las opiniones contemporáneas y los datos científicos actuales. La Resolución representa el punto de vista de la comunidad científica profesional y está destinada a la difusión pública, a los consumidores de los servicios de telecomunicaciones móviles, así como a las autoridades legislativas y ejecutivas que desarrollan e implementan políticas de protección de la salud, ambientales, de comunicación, científicas y de seguridad”.
“… Por primera vez en la historia de la humanidad, los niños que utilizan telecomunicaciones móviles, junto con la población adulta, se incluyen en el grupo de riesgo para la salud debido a la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia. Se ha producido una situación en la que la exposición acumulada a los campos electromagnéticos de los niños puede ser comparable a la de los adultos e igualar los niveles de exposición ocupacional de los trabajadores. Al mismo tiempo, la sociedad, con todas sus estructuras administrativas y sociales, permanece en una posición de “espera”.
 
“Medidas prioritarias dirigidas a la protección de niños, niñas y adolescentes
Teniendo en cuenta la posición del RNCNIRP y las medidas de precaución sugeridas por la OMS, el Comité considera que se deben tomar medidas urgentes debido a la incapacidad de los niños para reconocer los daños causados por el uso del teléfono móvil y que el teléfono móvil en sí mismo puede considerarse como una fuente incontrolada de exposición nociva.
 
1. Se requiere que la información de que un teléfono móvil es una fuente de campos electromagnéticos de radiofrecuencia se muestre claramente en el cuerpo del teléfono (o cualquier otro dispositivo de telecomunicaciones).
2. Se requiere que la “Guía del usuario” contenga información sobre que los teléfonos móviles (herramientas de comunicación inalámbrica personal que utilizan métodos de comunicación electromagnética, etc.) son una fuente de exposición a campos electromagnéticos de radiofrecuencia nocivos. El uso de teléfonos móviles por parte de niños y adolescentes menores de 18 años no está recomendado por la Norma Sanitaria SanPiN 2.1.8/2.2.4.1190-03, y el uso de teléfonos móviles requiere la implementación de medidas de precaución para prevenir riesgos para la salud. No se recomienda el uso de teléfonos móviles por parte de mujeres embarazadas para prevenir riesgos para el feto.
3. La forma más sencilla de reducir la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia es alejar el teléfono móvil de la cabeza durante la llamada, lo que se puede lograr utilizando equipos de manos libres (protección por distancia). Otra forma de reducir la exposición es acortar la duración de la llamada (protección por tiempo).
4. El RNCNIRP considera razonable desarrollar teléfonos móviles con exposición reducida a campos electromagnéticos (con manos libres, funciones de limitación incluidas, como limitación del número de llamadas telefónicas diarias, posibilidad de limitación forzada de la duración de las llamadas telefónicas, etc.).
5. Es necesario incluir cursos sobre el uso de teléfonos móviles y temas relacionados con la exposición a campos electromagnéticos en el programa educativo de las escuelas.
6. Es razonable establecer límites al uso de las telecomunicaciones móviles por parte de niños y adolescentes, incluida la prohibición de todo tipo de publicidad de telecomunicaciones móviles dirigida a niños (adolescentes) y con su participación.
7. El RNCNIRP está dispuesto a ayudar a los medios de comunicación en su trabajo de sensibilización y actividades educativas en el área de los CEM y, en particular, a proporcionar información sobre las investigaciones más recientes sobre el impacto de los CEM en la salud humana y las medidas para frenar el impacto negativo de este agente físico.
8. En el corto plazo, se requieren mejores criterios de seguridad para niños y adolescentes. Se deben tener en cuenta las características del organismo en desarrollo, así como la importancia de los procesos bioeléctricos para la vida y las actividades humanas, las condiciones actuales y futuras de los campos electromagnéticos y las perspectivas de desarrollo tecnológico y técnico.
9. “Es necesario desarrollar un programa nacional financiado para estudiar los posibles efectos de la exposición crónica a los campos electromagnéticos en la salud del cerebro en desarrollo”.
Apéndice F 	Resolución del RCNIRP para regular el uso de WI-FI en las escuelas
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I. INTRODUCCIÓN
 
La Agencia Europea del Medio Ambiente ha revisado la historia de determinados peligros públicos y ambientales, desde las primeras alertas tempranas con base científica sobre posibles daños hasta las medidas de precaución y prevención posteriores («Late Lessons from Early Warnings: the Precautionary Principle 1896-2000», EEA, 2001). En este documento se resumen algunas de las cuestiones de definición e interpretación que surgen del informe y de los debates posteriores, como la naturaleza contingente del conocimiento; las definiciones de precaución, prevención, riesgo, incertidumbre e ignorancia; el uso de niveles diferenciales de prueba; y la naturaleza y la dirección principal de los sesgos metodológicos y culturales dentro de las ciencias de la salud ambiental. Estas cuestiones son relevantes para los campos electromagnéticos.
 
II. LAS DOCE “LECCIONES TARDÍAS DE LAS ALERTAS TEMPRANAS”
 
El documento no aborda los aspectos específicos de los peligros de los campos electromagnéticos, y deja al lector la tarea de aplicar o no las “doce lecciones finales” que concluyen el informe. Estas lecciones intentan sintetizar las catorce experiencias históricas de los muy diferentes capítulos de los estudios de casos en conocimientos genéricos que pueden ayudar a fundamentar la formulación de políticas sobre cuestiones actuales como los organismos genéticamente modificados (OGM) , las nanotecnologías, los teléfonos móviles y las sustancias disruptoras endocrinas, en las que todavía no se puede contar con el lujo de la retrospección, pero en las que la exposición ya está generalizada y en aumento.
 
La idea de las doce lecciones finales es aprovechar al máximo la experiencia pasada para ayudar a anticipar sorpresas futuras, reconociendo al mismo tiempo que la historia nunca se repite exactamente. Cuando se adoptan junto con la mejor ciencia disponible, las lecciones apuntan a ayudar a minimizar los riesgos sin comprometer la innovación. Las “lecciones” se reproducen a continuación.
 
A. “Identificar/aclarar el marco y los supuestos”
1. Gestionar el “riesgo”, la “incertidumbre” y la “ignorancia”
2. Identificar/reducir los “puntos ciegos” en la ciencia
3. Evaluar/considerar todos los pros y contras de la acción/inacción
4. Analizar/evaluar opciones alternativas
5. Tener en cuenta los valores de las partes interesadas
6. Evite la “parálisis por análisis” actuando para reducir los riesgos mediante el principio de precaución.
 
B. “Ampliar la información de evaluación”
7. Identificar/reducir los obstáculos interdisciplinarios al aprendizaje
8. Identificar/reducir los obstáculos institucionales al aprendizaje
9. Utilice conocimientos “legos”, locales y especializados
10. Identificar/anticipar las condiciones del “mundo real”
11. Garantizar la independencia regulatoria y de información
12. Utilizar un seguimiento y una investigación más a largo plazo (es decir, décadas)
 
III. USO TEMPRANO DE PRECAUCIONES
 
El principio de previsión o Vorsorgeprinzip sólo surgió como herramienta política específica durante los debates alemanes sobre el posible papel de la contaminación del aire como causa de la “muerte de los bosques” en los años 1970 y 1980. Sin embargo, John Graham, uno de los asesores de política científica de Bush y crítico acérrimo del principio de precaución, ha señalado que:
 
“La precaución, sea o no descrita como un principio formal, ha sido útil para la humanidad en el pasado y la historia de la salud pública nos enseña a mantener vivo y en buen estado el espíritu de precaución” (Graham 2002).
 
Graham podría haber estado pensando en el episodio del cólera de 1854, cuando la precaución realmente sirvió a la gente de Londres. El Dr. John Snow, un médico londinense, utilizó el espíritu de precaución para recomendar prohibir el acceso al agua contaminada de la bomba de Broad Street, que sospechaba que era la causa del brote de cólera. Basó su recomendación en la evidencia que había estado acumulando durante algunos años, incluido su estudio de las poblaciones del sur de Londres abastecidas tanto con agua corriente como de pozo. Las opiniones de Snow sobre la causa del cólera no fueron compartidas por el Royal College of Physicians, que consideró la tesis de Snow y la rechazó por "insostenible", ya que ellos y otras "autoridades" de la época creían que el cólera era causado por contaminación atmosférica. Esta "certeza" científica particular pronto resultó ser ciertamente errónea, y la última duda restante se disipó cuando Koch en Alemania aisló el vibrio del cólera en 1883.
Desde la asociación entre la exposición al agua contaminada con heces humanas y el cólera, observada por Snow en 1854, hasta el descubrimiento de Koch del “mecanismo de acción” , pasaron 30 años de investigación científica. Este largo lapso de tiempo entre el reconocimiento de asociaciones convincentes y la comprensión de sus mecanismos de acción es una característica común de la investigación científica, como lo ilustran las historias de los TBT, los PCB, el DES, la contaminación de los Grandes Lagos, las hormonas de la carne de vacuno y los demás casos del informe de la AEMA.
 
IV. EL CONOCIMIENTO Y LA IGNORANCIA REQUIEREN AMBAS PREVENCIÓN
Y PRECAUCIÓN
 
Los ejemplos de la bomba de Broad Street, el TBT, el DES, los PCB y la contaminación de los Grandes Lagos que se describen aquí también sirven para ilustrar la naturaleza contingente del conocimiento. Las certezas científicas de hoy pueden ser los errores de mañana, y la investigación actual puede reducir y aumentar las incertidumbres científicas, a medida que se expanden los límites de lo “conocido” y lo desconocido. Esperar los resultados de más investigaciones antes de tomar medidas para reducir las exposiciones amenazantes no solo puede llevar décadas, sino que el nuevo conocimiento puede identificar fuentes previamente desconocidas tanto de incertidumbre como de ignorancia, a medida que se expande la conciencia de lo que no sabemos, lo que proporciona más razones para la inacción. Entonces puede seguir la “parálisis por análisis”. 
 
“Cuanto más sabemos, más nos damos cuenta de lo que no sabemos” no es una experiencia científica poco común. Sócrates observó hace algún tiempo:
“Soy el hombre más sabio del mundo, porque sé una cosa: que no sé nada”.
(Apología de Platón 1.21).
 
Esta fue una lección temprana de humildad que recientemente ha sido olvidada por muchos científicos y políticos, quienes a menudo colocan lo que resulta ser una “certeza fuera de lugar” en el conocimiento científico actual, o suponen que la incertidumbre solo puede reducirse, y no aumentarse, con más investigaciones. 
La distinción entre incertidumbre e ignorancia es importante (Stirling, 1999). La ignorancia es saber que el conocimiento actual es muy limitado: es la fuente de sorpresas científicas, como el agujero en la capa de ozono, el cáncer de mesotelioma causado por el amianto, el impétex en los caracoles marinos, etc. Es distinta de las incertidumbres que surgen de las lagunas en el conocimiento y de las variaciones en el muestreo y el seguimiento, la variabilidad de los parámetros, los supuestos de los modelos y los demás intentos de aproximarse, modelar y predecir realidades en desarrollo.
Prever y prevenir los peligros en un contexto de ignorancia plantea desafíos particulares a los encargados de la toma de decisiones. A primera vista, parece imposible hacer algo para evitar o mitigar las “sorpresas”, y la ignorancia garantiza que siempre habrá sorpresas. Sin embargo, algunas medidas que podrían ayudar a limitar las consecuencias de la ignorancia y los impactos de las sorpresas son:
 
· Utilizando propiedades intrínsecas como predictores genéricos de impactos desconocidos pero posibles, por ejemplo, la persistencia, la bioacumulación y el potencial de alcance espacial de las sustancias químicas (Stroebe et al., 2004).
· reducir las exposiciones específicas a agentes potencialmente dañinos basándose en "alertas tempranas" creíbles de los impactos dañinos iniciales , limitando así la magnitud de cualquier otro impacto "sorpresa" del mismo agente, como los cánceres provocados por el amianto que siguieron a la asbestosis; y los efectos neurotoxicológicos de los PCB que siguieron a sus impactos sobre la vida silvestre.
· promover una diversidad de opciones tecnológicas y sociales robustas y adaptables para satisfacer las necesidades, lo que limita los "monopolios" tecnológicos (como los del amianto, los CFC, los PCB, etc.) y, por lo tanto, reduce la escala de cualquier "sorpresa" derivada de cualquier opción tecnológica.
· utilizando investigaciones y monitoreo a más largo plazo de lo que parecen ser “centinelas sensibles a las sorpresas”, como ranas y fetos.
 
A. Prevención y precaución
La distinción entre prevención y precaución también es importante. Prevenir los peligros derivados de riesgos “conocidos” es relativamente fácil y no requiere precaución. La prohibición de fumar o del amianto hoy en día sólo requiere actos de prevención para evitar los riesgos bien conocidos. Sin embargo, habría sido necesaria la precaución (o previsión, basada en una suficiencia de evidencia) para justificar los actos destinados a evitar la exposición a los entonces inciertos peligros del amianto en los años 1930-50, o del humo del tabaco en los años 1960. Tales actos de precaución, si se hubieran aplicado con éxito, habrían salvado muchas más vidas en Europa que las que están salvando las prohibiciones actuales del amianto y del tabaco. Como Cogliano ha señalado recientemente, la diferencia entre prevención y precaución puede ilustrarse aún más mostrando que la prevención se utiliza para justificar la restricción de la exposición a un carcinógeno de categoría 1 del IARC, mientras que la precaución es necesaria para justificar la restricción de la exposición a un carcinógeno de categoría 2A o B, respecto de los cuales la evidencia es menos sólida. La sección siguiente, sobre los diferentes niveles de prueba, desarrolla este punto con más detalle.
En el caso de los campos electromagnéticos, la pregunta es: ¿la solidez de las pruebas existentes justifica ahora la adopción de medidas de precaución ? ¿O se retrasará la reducción de la exposición hasta que las pruebas sean lo suficientemente claras como para justificar la prevención , más tardía y en general menos protectora , de las causas “conocidas”, de modo que los campos electromagnéticos repliquen el destino del amianto, el tabaquismo y la mayoría de los demás casos del informe de la AEMA?
 
Algunos comentaristas, que tienen una larga y distinguida trayectoria en la prevención de riesgos laborales y ambientales, han cuestionado el valor añadido del principio de precaución en el campo de la salud pública, con su larga tradición de prevención (Goldstein, 2007).
 
La clave para entender el valor añadido de la PP requiere a) reconocer la distinción entre prevención y precaución descrita anteriormente; b) una apreciación de las distinciones adicionales entre las medidas preventivas primarias, secundarias y terciarias que se han adoptado desde hace mucho tiempo en salud pública, y la justificación previa para cualquier medida de ese tipo, que aporta la PP; y c) un reconocimiento de la mayor legitimidad y transparencia que surge de la articulación y adopción de la PP en textos legales, acuerdos y convenciones internacionales, en lugar de ser meramente parte de la práctica general.
 
Más empíricamente, la evidencia de que muchos discípulos científicos, académicos jurídicos (de Sadeleer, 2007) y formuladores de políticas internacionales han reconocido, desde la década de 1970, la necesidad de legitimar la PP como una nueva herramienta política que es más capaz de lidiar con las complejidades de los sistemas, la ignorancia y las incertidumbres, sugiere que la PP aporta un valor agregado a la protección del medio ambiente y del público.
 
Existe mucha discusión generada por los diferentes significados que a menudo se atribuyen a los términos comunes “prevención”, “precaución”, “riesgo”, “incertidumbre” e “ignorancia”.
En el cuadro 1 se intenta aclarar estos puntos para ayudar a reducir la argumentación innecesaria.
 
Tabla 1: Aclaración de términos clave
	Situación
	Estado y fechas del conocimiento
	“Naturaleza de la justificación de la
Acción "

	Riesgo
	" conocidos"; probabilidades "conocidas", por ejemplo, el amianto
	Prevención: medidas adoptadas para reducir los peligros conocidos, por ejemplo, eliminar la exposición al polvo de amianto.

	Incertidumbre
	Impactos 'conocidos'; 'desconocidos'
Probabilidades, por ejemplo, de antibióticos en los alimentos para animales y la resistencia humana asociada a esos antibióticos.
	Prevención preventiva: acción adoptada para reducir la exposición a peligros potenciales.

	Ignorancia
	“ desconocidos” y, por lo tanto, probabilidades “desconocidas”, por ejemplo, las “sorpresas” de los clorofluorocarbonos
	Precaución: acción adoptada para anticipar, identificar y reducir el impacto de las «sorpresas»
 


(CFC) anteriores a 1974
Fuente: Reproducido, con modificaciones, del Informe sobre lecciones tardías, EEA 2001.
 
 
V. EL PRINCIPIO DE PRECAUCIÓN: DEFINICIONES Y
INTERPRETACIONES
 
En el informe de la AEMA se mencionan algunos actos de “prevención precautoria” relativamente raros pero exitosos, como el del cólera en 1854, el de los TBT en Francia en los años 1980 y el de los CFC en los años 1970. Junto con los muchos otros ejemplos de la falta de aplicación del principio de precaución en los otros estudios de caso (AEMA, 2001), estos ejemplos ilustran la sabiduría de adoptar medidas de precaución adecuadas para evitar amenazas plausibles y graves a la salud o al medio ambiente, especialmente cuando los impactos son irreversibles y es probable que sean mucho más costosos para la sociedad que las medidas de precaución.
 
Algunos analistas han subrayado la necesidad de que los responsables de las políticas tengan en cuenta los costos compensatorios (secundarios) previsibles o plausibles de los intentos, por lo demás genuinos, de proteger el medio ambiente y la salud (Rushton, 2007). Los mejores responsables de las políticas han reconocido desde hace tiempo esta consideración de los costos compensatorios, aunque en la práctica resulte difícil prever y tener en cuenta todas las consecuencias de las acciones. Y, por supuesto, también existen los beneficios secundarios de las acciones precautorias, que tienden a recibir menos atención, como el beneficio de la reducción de las enfermedades respiratorias y cardiovasculares derivadas de la menor combustión de combustibles fósiles: un beneficio secundario importante y temprano de esa medida de lucha contra el cambio climático.
 
Los resultados de algunas acciones controvertidas basadas en el PP, como la prohibición de la UE de los antibióticos como promotores del crecimiento, que es un caso de estudio de Lecciones tardías, han sido analizados desde entonces y se han considerado sólidos o no, dependiendo de la ciencia utilizada y su interpretación por diferentes intereses. (Cox, 2007, Angulo et al., 2004).
 
Todo análisis de la eficacia de las políticas adoptadas para hacer frente a peligros multicausales y de largo plazo como los antibióticos como promotores del crecimiento está plagado de dificultades metodológicas y se ve obstaculizado por largas latencias y sistemas biológicos complejos: desentrañar el impacto causal de un factor de estrés entre muchos otros interdependientes es prácticamente imposible. Muchos gestores de riesgos reconocen el valor de aplicar datos más probabilísticos y de valor informativo a estos enigmas. Sin embargo, esto no puede eliminar la necesidad de un juicio científico y político sobre cómo adoptar medidas adecuadas y proporcionadas ante incertidumbres irreductibles, ignorancia y peligros plausibles que podrían tener impactos graves, generalizados e irreversibles y para los que no es posible calcular probabilidades en el momento en que más se necesitan. Este es el caso actual de muchas exposiciones a campos electromagnéticos.
 
 	A. Algunas definiciones e interpretaciones del principio de precaución La creciente conciencia de la complejidad y la incertidumbre durante los años 1980/90 condujo a que los debates alemanes sobre el principio de precaución se trasladaran al nivel internacional, inicialmente en el campo de la conservación (Carta Mundial de la Naturaleza, ONU, 1982), pero luego particularmente en la contaminación marina, donde una sobrecarga de datos acompañó una insuficiencia de conocimientos (Marine Pollution Bulletin, 1997). Esto generó la necesidad de actuar con precaución para reducir las grandes cantidades de contaminación química que ingresaban al Mar del Norte. Desde entonces, muchos tratados internacionales han incluido el principio de precaución (incluida la versión a menudo citada de la Tercera Conferencia Ministerial del Mar del Norte, 1990), han incluido una referencia al principio de precaución o, como lo denominan en los EE. UU., el enfoque precautorio.
La declaración del Mar del Norte pidió “acciones para evitar los impactos potencialmente dañinos de las sustancias, incluso cuando no haya evidencia científica que demuestre un vínculo causal entre las emisiones y los efectos”.
Esta definición se ha utilizado a menudo, y a veces con picardía, para burlarse del principio de precaución, con la afirmación de que parece justificar la acción incluso cuando no hay “ninguna evidencia científica” que asocie las exposiciones con los efectos. Sin embargo, el Mar del Norte
La definición de la conferencia vincula claramente las palabras “ninguna evidencia científica” con las palabras “para demostrar un vínculo causal”. Ya hemos visto con los ejemplos de la bomba de Broad St. y el TBT que existe una diferencia significativa entre la evidencia sobre una “asociación” y la evidencia que es lo suficientemente sólida como para establecer un vínculo “causal” (Hill, 1965).
 
El Tratado de la Unión Europea también cita el principio de precaución, así como otros principios clave de una buena política pública en materia de salud:
“ La política comunitaria en materia de medio ambiente… se basará en los principios de cautela y de acción preventiva, de corrección de los atentados al medio ambiente, preferentemente en la fuente misma, y de que quien contamina pague ” (Tratado de la Unión Europea, 1992).
 
Otras partes del Tratado de la UE y casos llevados ante el Tribunal de Justicia Europeo dejan claro que estos principios también se aplican a cuestiones medioambientales y de protección del consumidor.
 
Estos principios, así como el importante y legalmente exigido principio de proporcionalidad, que limita la desproporción entre los costes y los beneficios de la prevención, no están definidos en el Tratado, pero se ilustran con su aplicación práctica en la jurisprudencia. Sin embargo, toda aplicación seria del principio de precaución exige alguna prueba científica de una asociación plausible entre las exposiciones y los impactos actuales o potenciales.
Aún hay mucho desacuerdo y discusión sobre la interpretación y aplicación práctica del principio de precaución, debido, en parte, a esta falta de claridad y consistencia sobre su definición. Por ejemplo, muchas definiciones en los Tratados y Convenios utilizan una doble negación para definir el principio de precaución: es decir, identifican razones que no pueden utilizarse para justificar la no acción, pero sin especificar que se necesita una cantidad suficiente de pruebas para justificar la adopción de medidas.
 
	 	B. ¿Existen motivos razonables para preocuparse?
La Comunicación de la UE sobre el principio de precaución (Comisión Europea, 2000) especifica que se necesitan “razones razonables de preocupación” para justificar la adopción de medidas en virtud del principio de precaución, pero no dice explícitamente que esas razones serán específicas para cada caso, ni tampoco distingue explícitamente entre riesgo, incertidumbre e ignorancia. Desde la Comunicación de la CE, el Consejo de Ministros de la UE, la jurisprudencia de la UE y el reglamento por el que se establece la nueva Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria, la EFSA (Reglamento sobre legislación alimentaria general, CE nº 178/2002), han aclarado aún más las circunstancias de uso y aplicación del principio de precaución. Por ejemplo, la sentencia del Tribunal de Justicia de la UE en el caso de la EEB contenía una definición general que, según los comentaristas autorizados, contiene muchos de los elementos necesarios del principio de precaución que son aplicables en todas las áreas del derecho de la CE:
“ Cuando exista incertidumbre sobre la existencia o el alcance de los riesgos para la salud humana,
Las instituciones pueden adoptar medidas de protección sin tener que esperar hasta que la realidad y la gravedad de esos riesgos se hagan plenamente evidentes ” (Christoforou, 2002).
 
La Declaración de la OMS de la Cuarta Conferencia Ministerial sobre Medio Ambiente y Salud (OMS, 2004a) se refiere explícitamente al principio de precaución con la recomendación:
“que debe aplicarse cuando se haya identificado la posibilidad de daño grave o irreversible a la salud o al medio ambiente y cuando la evaluación científica, basada en los datos disponibles, no resulte concluyente para evaluar la existencia del riesgo y su nivel, pero se considere suficiente para justificar pasar de la inactividad a alternativas políticas” (OMS, 2004b).
 
La Asociación Estadounidense de Salud Pública (APHA) afirmó su respaldo al principio de precaución como piedra angular de la salud pública para la protección de la salud infantil. En una declaración de política de 2000, la APHA alentó a los gobiernos, al sector privado y a los profesionales de la salud a promover y utilizar el principio de precaución para proteger la salud de los niños en desarrollo (APHA, 2001).
 
C. La definición de trabajo del Principio de Precaución de la AEMA.
 
La definición de trabajo utilizada en la Agencia Europea del Medio Ambiente, que se ha desarrollado durante los debates desde 2001, es explícita al especificar tanto la incertidumbre como la ignorancia como contextos para la aplicación del principio, y al reconocer que se necesita una suficiencia de evidencia científica específica para cada caso para justificar acciones de políticas públicas:
' El principio de precaución proporciona justificación a las acciones de política pública en situaciones de complejidad científica, incertidumbre e ignorancia, donde puede ser necesario actuar para evitar o reducir amenazas potencialmente graves o irreversibles a la salud o al medio ambiente, utilizando un nivel apropiado de evidencia científica y teniendo en cuenta los probables pros y contras de la acción y la inacción ' (Gee, 2006).
 
La definición también es explícita en cuanto al equilibrio entre la acción y la inacción, y amplía la interpretación convencionalmente estrecha y habitualmente cuantificable de los costos y beneficios para abarcar los “pros y contras” más amplios y a veces no cuantificables. Algunas de estas cuestiones más amplias, como la pérdida de la capa de ozono o la confianza pública en la ciencia, no son cuantificables, pero a veces pueden ser más perjudiciales para la sociedad que los impactos cuantificables: y deben incluirse en cualquier evaluación integral de riesgos. La definición de la AEMA está demostrando ser útil para aclarar el uso y la interpretación del PP, especialmente en cuestiones emergentes como los campos electromagnéticos.
 
 
VI. DIFERENTES NIVELES DE PRUEBA PARA DISTINTOS PROPÓSITOS
 
El nivel de prueba (o la solidez de la evidencia científica) que sería adecuado para justificar la acción pública en cada caso varía en función de los pros y los contras de la acción o la inacción. Entre ellos se incluyen la naturaleza y la distribución del daño potencial; la justificación y los beneficios del agente o la actividad bajo sospecha; la disponibilidad de alternativas viables; y los objetivos generales de la política pública. Estos objetivos de política pueden incluir el logro de los “altos niveles de protección” de la salud pública, la seguridad del consumidor y el medio ambiente, exigidos por el Tratado de la UE.
 
El uso de diferentes niveles de prueba no es una idea nueva: las sociedades a menudo utilizan diferentes niveles de prueba para diferentes propósitos.
 
Por ejemplo, se utiliza un alto nivel de prueba (o solidez de la prueba) como “más allá de toda duda razonable” para lograr una buena base científica cuando se considera que A es la causa de B sólo cuando la evidencia es muy sólida. Un nivel de prueba tan alto también se utiliza para minimizar los costos de equivocarse en el juicio penal de un sospechoso de asesinato, donde generalmente se considera que es mejor dejar libres a varios hombres culpables que condenar injustamente a un hombre inocente. Sin embargo, en un contexto de juicio civil diferente, donde, por ejemplo, un ciudadano solicita una compensación por un trato negligente en el trabajo, que ha dado lugar a un accidente o problemas de salud, el tribunal a menudo utiliza un nivel de prueba más bajo, proporcional a los costos de equivocarse en esta situación diferente. En los casos de compensación, a una parte ya perjudicada generalmente se le da el beneficio de la duda mediante el uso de un nivel de prueba medio, como “el balance de la evidencia o la probabilidad”. Se considera que es menos perjudicial (o menos costoso en el sentido más amplio) indemnizar a alguien que no fue tratado con negligencia que no indemnizar a alguien que sí lo fue. Se considera que los “hombros anchos” de las compañías de seguros pueden soportar los costos de las decisiones equivocadas mucho mejor que los hombros mucho más estrechos de un ciudadano perjudicado. En cada uno de estos dos ejemplos, es la naturaleza y la distribución de los costos de equivocarse lo que determina el nivel de prueba (o la solidez de la evidencia) que es “apropiado” para el caso particular.
 
Bradford Hill, citado anteriormente, estaba muy preocupado por la responsabilidad social de los científicos y concluyó su clásico artículo de 1965 sobre asociación y causalidad en la salud ambiental, que fue preparado en el apogeo de la controversia sobre el tabaquismo, con un “llamado a la acción” en el que, entre otras cosas , también propuso el concepto de niveles de prueba diferenciales y específicos para cada caso. Sus tres ejemplos iban desde evidencia “relativamente leve” a “muy fuerte”, dependiendo de la naturaleza de los impactos potenciales y de los pros y contras en cada caso específico, es decir, medicamento posiblemente teratogénico para mujeres embarazadas; un probable carcinógeno en el lugar de trabajo; y restricciones gubernamentales sobre fumar en público o dietas. (Bradford Hill 1965).
 
La identificación de un nivel adecuado de pruebas también ha sido una cuestión importante en los debates sobre el cambio climático. El Grupo Intergubernamental de Expertos sobre el Cambio Climático (IPCC) analizó en profundidad esta cuestión antes de formular su conclusión de 1995 de que “según el balance de las pruebas”, la humanidad está alterando el clima global. El grupo profundizó más en esta cuestión en su informe de 2001, en el que identificó siete niveles de pruebas (o niveles de solidez de las pruebas) que pueden utilizarse para caracterizar las pruebas científicas de una hipótesis particular sobre el cambio climático.
 
La Tabla 2 muestra los cinco niveles intermedios de evidencia de la CIPF e ilustra su aplicación práctica a una variedad de propósitos sociales diferentes. En el campo del cáncer, la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer también utiliza varios niveles de evidencia para caracterizar la evidencia científica sobre los carcinógenos. (Cogliano, 2007)
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Diferentes niveles de prueba para diferentes propósitos: algunos ejemplos e ilustraciones
	Probabilidad 	Descriptor cuantitativo Cualitativo Ilustraciones
(Bandas de probabilidad basadas en descriptores del IPCC 2001)
	100 % 	Muy probable (90-99 %)• “Estadístico • Parte de una fuerte evidencia científica para
	“probabilidad 	, significación” “causalidad”
• “Más allá de todo 	• La mayoría de las leyes penales. Y la duda razonable sueca” Derecho químico, 1973, para la prueba de
	90 % 	de “seguridad” de las sustancias sospechosas
Carga de la prueba que recae sobre los fabricantes
	Probable (66-90 %) 	• “Razonable • Ley de Protección de la Calidad de los Alimentos, 1996 ( EE. UU.)
certeza"
• “Suficiente 	• Para justificar una restricción comercial diseñada con evidencia científica” para proteger la salud humana, animal o vegetal
bajo la Organización Mundial del Comercio
Medidas sanitarias y fitosanitarias (MSF)
Acuerdo, Art. 2.2, 1995
	50 % 	Probabilidad media• ”Balance de 	• Grupo Intergubernamental de Expertos sobre el Cambio Climático
	(33-66 %) 	evidencia”Cambio 1995 y 2001
· “Balance de • Muchas probabilidades civiles y algunas administrativas” ley
 
 
· ”Razonable 	• Motivos de la Comunicación de la Comisión Europea sobre el principio de precaución 2000 preocupación ”
· “Gran posibilidad” 	• Plan de compensación por radiación ocupacional de British Nuclear Fuels, 1984 (20-50 % de probabilidades que desencadenan diferentes premios hasta un 50 % o más, que luego desencadena una compensación completa)
	Baja probabilidad 	• ”Científico 	• Ley química sueca, 1973, para
	(10-33 %) 	sospecha de riesgo ”evidencia suficiente para tomar precauciones
Medidas frente a los posibles daños causados por las sustancias: carga de la prueba sobre los organismos reguladores
10 % • ”Información disponible” • Para justificar una restricción comercial provisional pertinente según el Acuerdo MSF de la OMC, Art. 5.7 ”cuando la ”información científica es insuficiente”
	Muy poco probable 	(1-10 %) 	• Riesgo bajo • Seguro contra incendios del hogar
	0 % probabilidad
	• “Despreciable e insignificante”
	• Ley de Protección de la Calidad de los Alimentos, 1996 (EE.UU.)


Fuente: AEMA, 2001
 
 
 
 
VII. FALSOS NEGATIVOS Y FALSOS POSITIVOS.
 
Los 14 estudios de caso (tributilina o TBT, benceno, PCB, CFC, MTBE, SO2, contaminación de los Grandes Lagos, DES y hormonas bovinas, amianto, rayos X médicos, EEB y pesca) son todos ejemplos de “falsos negativos” en el sentido de que los agentes o actividades se consideraron no dañinos durante algún tiempo antes de que la evidencia demostrara que en realidad eran peligrosos.
 
Intentamos incluir en el informe un estudio de caso de “falsos positivos” (es decir, en el que las medidas para reducir los posibles peligros resultaron innecesarias), pero no pudimos encontrar autores ni ejemplos suficientemente sólidos para utilizarlos. Proporcionar pruebas de “falsos positivos” es más difícil que de “falsos negativos” (Mazur, 2004). ¿Qué tan sólidas y durante qué períodos de tiempo deben ser las pruebas de la ausencia de daño antes de concluir que una sustancia o actividad restringida no conlleva riesgos significativos?
 
El segundo volumen de “Lecciones tardías”, que la AEMA tiene previsto publicar en 2008, analizará las cuestiones que plantean los falsos positivos, incluidas las lecciones que se pueden extraer de ejemplos tan evidentes como la prohibición de la UE de la irradiación de alimentos y el etiquetado peligroso de la sacarina en los Estados Unidos. La historia del error informático del año 2000 también puede aportar algunas lecciones interesantes.
 
¿Por qué hay tantos “falsos negativos” sobre los que escribir y qué relevancia puede tener esto para los campos electromagnéticos? Las conclusiones basadas en el primer volumen de estudios de casos de Late lessons apuntan a dos respuestas principales: el sesgo dentro de las ciencias de la salud y del medio ambiente hacia la evitación de los “falsos positivos”, generando así más “falsos negativos”, y el predominio en la toma de decisiones de los intereses económicos y políticos específicos y de corto plazo sobre los intereses de bienestar general, difusos y de largo plazo de la sociedad.
 
Este último punto necesita ser estudiado más a fondo, en particular en el ámbito de las ciencias políticas. Los investigadores podrían examinar las formas en que los intereses a largo plazo de la sociedad pueden ubicarse de manera más eficaz dentro de acuerdos políticos e institucionales que tienen, o podrían tener, un mandato explícito de velar por el bienestar a largo plazo de la sociedad y, de ese modo, resistir mejor las presiones a corto plazo de intereses económicos o políticos particulares. El poder judicial en las democracias puede desempeñar parte de esta función, al igual que los órganos consultivos independientes y de larga data, como la Comisión Real sobre Contaminación Ambiental (Reino Unido) o el Consejo Consultivo Alemán sobre Cambio Global.
 
El predominio actual y creciente del corto plazo en los mercados y en las democracias parlamentarias hace de este un tema importante. Los experimentos que estamos llevando a cabo con el planeta Tierra, sus ecosistemas y la salud de sus especies, incluidos los humanos, requieren, entre otras cosas , un seguimiento más a largo plazo de parámetros “sensibles a las sorpresas” que, con suerte, podrían darnos alertas tempranas de daños inminentes. Ese seguimiento a largo plazo requiere financiación a largo plazo, a través de instituciones diseñadas adecuadamente: esa financiación y esas instituciones escasean. Los estudios de caso del volumen 1 de “Lecciones tardías” ilustran tanto el gran valor (por ejemplo, en las historias del TBT, el DES, los Grandes Lagos y los CFC), como la relativa escasez, del seguimiento a largo plazo tanto de la salud como del medio ambiente. Ese seguimiento puede contribuir a la “ciencia paciente” que requieren los sistemas naturales en lenta evolución para una mejor comprensión.
 
Desde la publicación de “Late Lessons” hemos explorado más a fondo la segunda causa de los “falsos negativos”, es decir, la cuestión del sesgo en las ciencias de la salud y del medio ambiente. La Tabla 3 enumera dieciséis características comunes de los métodos y la cultura en las ciencias de la salud y del medio ambiente y muestra sus principales direcciones de error. De éstas, sólo tres características tienden a generar “falsos positivos”, mientras que doce tienden a generar “falsos negativos”. (Claramente, la ponderación de estos diferentes sesgos sería el siguiente paso, pero aún no se ha probado).
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 3
Sobre estar equivocado:
Ciencias ambientales y de la salud y sus direcciones de error 
	 
	
	

	ESTUDIOS CIENTÍFICOS
	ALGUNAS CARACTERÍSTICAS METODOLÓGICAS
	PRINCIPALES [footnoteRef:2]DE [2: Algunas funciones pueden ir en cualquier dirección (por ejemplo, controles inadecuados), pero la mayoría de las funciones se equivocan principalmente en la dirección que se muestra en la tabla.] 

ERROR-AUMENTA LAS POSIBILIDADES DE
DETECTANDO A:

	Experimental
	• 
	Dosis altas
	• 
	Falso positivo

	Estudios
	• 
	Rango de dosis corto (en términos biológicos)
	• 
	Falso negativo

	(Animal
	• 
	Baja variabilidad genética
	• 
	Falso negativo

	Laboratorio)
	• 
	Pocas exposiciones a mezclas
	• 
	Falso negativo

	 
	• 
	Pocas exposiciones durante la vida fetal
	• 
	Falso negativo

	 
 
	• 
	Cepas de alta fertilidad
	• 
	Falso negativo
(Puntos finales de desarrollo/reproducción)

	De observación
	• 
	Factores de confusión
	• 
	Falso positivo

	Estudios
	• 
	Controles inadecuados
	• 
	Falso positivo/negativo

	(Vida silvestre y
	• 
	Clasificación errónea de exposición no diferencial
	• 
	Falso negativo

	Humanos)
	• 
	Seguimiento inadecuado
	• 
	Falso negativo

	 
	• 
	Casos perdidos
	• 
	Falso negativo

	 
	• 
	Modelos simples que no reflejan complejidad
	• 
	Falso negativo

	 
	 
	
	 
	

	Ambos
	• 
	Sesgo de publicación hacia aspectos positivos
	• 
	Falso positivo

	Experimental Y
	• 
	Presión cultural científica para evitar falsos positivos
	• 
	Falso negativo

	Estudios observacionales
	• 
	Bajo poder estadístico (por ejemplo, de estudios pequeños)
	• 
	Falso negativo

	 
 
	• 
	Uso de un nivel de probabilidad del 5 % para minimizar las posibilidades de falsos positivos
	• 
	Falso negativo

	Fuente: Gee, 2006
	 
	 
	
	


El sesgo general hacia la hipótesis nula ayuda a producir una ciencia sólida, basada en sólidos fundamentos de conocimiento, pero este sesgo puede fomentar una mala política ambiental o de salud pública. Los objetivos de la ciencia y de la formulación de políticas públicas sobre los riesgos para la salud y el medio ambiente son diferentes: la ciencia da mayor prioridad a evitar los “falsos positivos” al aceptar solo niveles muy altos de prueba de “causalidad”, mientras que la política pública intenta priorizar la evitación de los “falsos negativos” sobre la base de una suficiencia de evidencia de daño potencial.
 
La Tabla 3 se deriva de los documentos presentados en una conferencia sobre el principio de precaución organizada por el Collegium Ramazzini, la AEMA, la OMS y el NIEHS en 2002 (Grandjean et al., 2003). Proporciona un primer paso tentativo para intentar captar y comunicar las principales direcciones de este sesgo dentro de las ciencias ambientales y de la salud, un sesgo del que los responsables de la toma de decisiones y el público deberían ser conscientes mientras debaten la evidencia sobre peligros emergentes como los campos electromagnéticos.
 
El equilibrio adecuado entre falsos negativos y falsos positivos se abordó en un taller del JRC/AEMA sobre el principio de precaución y la incertidumbre científica que se celebró durante la Conferencia “Bridging the Gap” de 2001, organizada por la Presidencia sueca de la UE, en colaboración con la AEMA y la DG Investigación. Se llegó a la siguiente conclusión:
“Se necesitan métodos científicos mejorados para lograr un equilibrio más éticamente aceptable y económicamente eficiente entre la generación de “falsos negativos” y “falsos positivos”” (Agencia Sueca de Protección Ambiental, 2001).
 
VIII. ALGUNOS CRITERIOS PARA ESTABLECER LA CAUSALIDAD
 
Bradford Hill estableció nueve criterios para ayudar a pasar de la asociación a la causalidad en la salud ambiental, que han sido, y todavía son, ampliamente utilizados en debates sobre temas como los campos electromagnéticos.
Dos de los “criterios” aparentemente más sólidos pueden no serlo tanto en el contexto de la multicausalidad, la complejidad y la variabilidad genes/huéspedes.
Por ejemplo, no siempre se puede esperar que los resultados de los estudios sean “consistentes” . Como observó el profesor Needleman, que en 1979 proporcionó la primera de lo que podría llamarse la segunda generación de advertencias tempranas sobre el plomo en la gasolina:
“La coherencia en la naturaleza no exige que todos los estudios, ni siquiera la mayoría, encuentren el mismo efecto. Si todos los estudios sobre el plomo mostraran la misma relación entre las variables, uno se sorprendería, tal vez con sospechas justificadas” (Needlemann, 1995).
 
De ello se desprende que la presencia de coherencia en los resultados de estudios sobre el mismo riesgo puede proporcionar pruebas sólidas de un vínculo causal, pero la ausencia de dicha coherencia puede no proporcionar pruebas muy sólidas de la ausencia de una asociación real. En otras palabras, el “criterio” de coherencia es asimétrico, como la mayoría de los demás “criterios” de Bradford Hill.
 
De manera similar, el criterio de “temporalidad”, que dice que la supuesta causa X del daño Y debe ocurrir antes de que aparezca Y, es sólido en un mundo simple y unicausal. En un mundo complejo y multicausal de puntos finales biológicos comunes que tienen varias cadenas de causalidad, esto puede no ser necesariamente así. Por ejemplo, la caída del recuento de espermatozoides puede tener múltiples factores cocausales, algunos de los cuales pueden haber sido eficaces para aumentar la incidencia del punto final biológico en cuestión antes de los factores estresantes en cuestión, confundiendo así el análisis de la temporalidad. Las tendencias generales del recuento de espermatozoides resultantes podrían entonces ser ascendentes, descendentes o estáticas, dependiendo de la dirección combinada y las fuerzas de los factores cocausales y los desfases temporales de sus impactos. De ello se desprende que, por ejemplo, los productos químicos del cloro pueden o no ser factores cocausales en la caída del recuento de espermatozoides: pero el uso del argumento de la “temporalidad” por parte de la OMS, que observó que los recuentos de espermatozoides comenzaron a caer antes de que la producción de productos químicos del cloro despegara, no proporciona evidencia sólida de que no estén causalmente involucrados.
 
La presencia de “temporalidad”, al igual que la “coherencia”, puede ser una prueba sólida de que una asociación es causal, pero su ausencia puede no proporcionar una prueba sólida en contra de una asociación. Bradford Hill era explícitamente consciente de la naturaleza asimétrica de sus “criterios”: sus seguidores no siempre lo han sido.
En 2005, año del 40º aniversario de los “criterios” de Bradford Hill, la AEMA convocó a un grupo de expertos para que examinara dichos “criterios” y su utilización a la luz de los avances en el conocimiento, en particular la multicausalidad, desde 1965. En 2007 se publicará un informe.
 
Aún queda por explorar cómo se puede lograr este objetivo sin comprometer la ciencia (Grandjean 2004; Grandjean et al., 2004). Es claramente necesario, particularmente cuando se trata de campos electromagnéticos, que los métodos científicos no sólo tengan en cuenta este sesgo de falsos negativos/positivos en las metodologías, sino que también reflejen más claramente otras realidades como la multicausalidad; los umbrales; el momento de la dosis; las subpoblaciones sensibles, como los niños (Jarosinska y Gee, 2007); el sexo, la edad y las condiciones inmunológicas del huésped; la física de la información; los efectos por debajo de los umbrales de los impactos “agudos”, como el calentamiento de los tejidos; las relaciones dosis/respuesta no lineales; los efectos de “dosis baja”; y los efectos que surgen de la alteración del equilibrio entre elementos opuestos en sistemas biológicos complejos. La evidencia sobre los campos electromagnéticos debe tener plenamente en cuenta estas realidades, así como los sesgos metodológicos de la Tabla 3.
 
	1X. 	PARTICIPACIÓN PÚBLICA EN EL ANÁLISIS DE RIESGOS
 
La elección del nivel de prueba adecuado para un caso particular se basa claramente, entre otras cosas, en juicios de valor sobre la aceptabilidad de los costes y su distribución, de equivocarse en ambas direcciones, es decir, de actuar o no para reducir las exposiciones amenazantes. Por eso es necesario implicar al público en las decisiones sobre los peligros graves y su prevención, y hacerlo en todas las etapas del proceso de análisis de riesgos.
 
Tres de las “doce lecciones tardías” (números 5, 9 y 10) invitan explícitamente a la participación temprana del público y otras partes interesadas en todas las etapas del análisis de riesgos, una iniciativa que ha sido activamente alentada en muchos otros informes influyentes durante la última década (NRC 1994; Comisión Presidencial de Estados Unidos sobre Evaluación y Gestión de Riesgos 1997; Comisión Real sobre Contaminación Ambiental 1998; Comunicación de la CEC sobre el Principio de Precaución 2000; Consejo Asesor Alemán sobre Cambio Global 2001).
 
Por lo tanto, la mejor información científica disponible es sólo una condición necesaria, pero no suficiente, para la formulación de políticas públicas acertadas sobre las amenazas potenciales a la salud y al medio ambiente. Cuando hay incertidumbre científica e ignorancia, “es primordialmente tarea de los gestores de riesgos proporcionar a los evaluadores de riesgos orientación sobre la política científica que deben aplicar en sus evaluaciones de riesgos” (Christoforou, 2003). El contenido de este asesoramiento en materia de política científica, así como la naturaleza y el alcance de las cuestiones que deben abordar los evaluadores de riesgos, deben ser formulados por los gestores de riesgos y las partes interesadas pertinentes en las etapas iniciales del análisis de riesgos.
 
No es fácil involucrar al público no sólo en todas las etapas del análisis de riesgos, sino también en la definición de agendas de investigación y trayectorias tecnológicas (Wilsdon y Willis, 2004). Muchos experimentos, tanto en Europa como en los Estados Unidos, con grupos de discusión, encuestas deliberativas, jurados ciudadanos y revisiones por pares extensas (Funtovicz y Ravetz, 1990/92) están explorando formas apropiadas de avanzar.
 
La cuestión del tiempo es también un tema crítico para el análisis de riesgos y la aplicación del principio de precaución. Por ejemplo, el tiempo transcurrido desde las primeras advertencias tempranas con base científica (1896 para los rayos X médicos, 1897 para el benceno, 1898 para el amianto) hasta el momento en que se adoptó una medida política que redujo eficazmente los daños fue a menudo de 30 a 100 años. Algunas consecuencias de la falta de acción a tiempo (por ejemplo, sobre los CFC o el amianto) siguen causando daños durante períodos de tiempo incluso más largos. Por ejemplo, el agujero de ozono causará muchos miles de cánceres de piel adicionales en los niños de hoy, pero los cánceres sólo alcanzarán su punto máximo alrededor de mediados de este siglo debido al largo período de latencia entre la exposición y el efecto. Estos impactos a largo plazo pero previsibles plantean cuestiones de responsabilidad y compensación, incluidas las tasas de descuento adecuadas (si las hay) sobre los costos y beneficios futuros, que al ser opciones cargadas de valor, también deben ser discutidas por los grupos de interesados. Una vez más, la experiencia en el campo del cambio climático con estos problemas a largo plazo puede ser útil para gestionarlos con respecto a los campos electromagnéticos (ELF y RF).
 
El Consejo Internacional de Gobernanza del Riesgo (CGRI, 2005) y el informe de la UE sobre Ciencia y Gobernanza (Wynne et al., 2007) también han reconocido más recientemente la mayor participación de las partes interesadas. Es necesario estudiar si una mayor participación de las partes interesadas da como resultado decisiones mejores y más aceptables: los primeros indicios (Beierle, 2002) y las lecciones de la historia sugieren que así es. En muchos casos, serán necesarias varias décadas para juzgar con seguridad los resultados, dadas las latencias y complejidades.
 
 
 
	X. 	ALGUNOS EJEMPLOS DE ALERTAS TEMPRANAS
 
Los 14 estudios de caso del Informe de Lecciones Tardías (AEMA 2001) incluyen ejemplos de algunos productos químicos (tributilina o TBT, benceno, PCB, CFC, MTBE, SO 2 y contaminación de los Grandes Lagos); otros dos productos farmacéuticos (DES y hormonas bovinas); dos agentes físicos (amianto y rayos X médicos); un patógeno (EEB); y la pesca (sobrepesca).
 
Las principales cuestiones que se han analizado hasta ahora, como la naturaleza contingente del conocimiento, la ignorancia y las “sorpresas”, los niveles adecuados de evidencia para la adopción de medidas políticas y la participación pública en el análisis de riesgos, son fundamentales para la aplicación satisfactoria tanto del conocimiento científico como del principio de precaución en la formulación de políticas públicas. Por lo tanto, son pertinentes para los debates sobre los posibles nuevos peligros que están surgiendo, por ejemplo, la nanotecnología (Royal Society 2003), las radiaciones no ionizantes derivadas del uso de teléfonos móviles (Stewart Reports 2000, 2004) y las sustancias disruptoras endocrinas (EDS) (OMS, 2002).
 
Ante la aparición de nuevos peligros como este, puede resultar útil recurrir a ejemplos históricos para ilustrar cómo es una alerta temprana con base científica, ya que a menudo resulta difícil reconocer adecuadamente dichas alertas en el momento en que se producen. Un buen ejemplo es el que proporcionó el Comité Swann del Consejo de Investigación Médica del Reino Unido en 1969. Se les pidió que evaluaran la evidencia de los riesgos de resistencia a los antibióticos en humanos tras la ingestión prolongada de cantidades mínimas de antibióticos derivadas de su uso como promotores del crecimiento en la alimentación animal (Edqvist y Pedersen 2001). Llegaron a la siguiente conclusión:
 
“A pesar de las lagunas en nuestro conocimiento… creemos… sobre la base de la evidencia que se nos ha presentado, que esta evaluación es una base suficientemente sólida para la acción… No se debe permitir que el clamor por más investigaciones detenga nuestra
recomendaciones… “las ventas y el uso de AFA deben controlarse estrictamente mediante criterios estrictos, a pesar de no conocer los mecanismos de acción ni prever todos los efectos” (Swann 1969).
 
 
 
A. Antibióticos en la alimentación animal
 
El Comité Swann también concluyó que sería más gratificante e innovador mejorar la cría de animales como medio para fomentar el crecimiento libre de enfermedades en lugar de adoptar el enfoque más rudimentario de las dietas que contienen antimicrobianos. A pesar de las lagunas en el conocimiento, la necesidad de mucha más investigación y la considerable ignorancia sobre los mecanismos de acción, el Informe Swann identificó y describió una cantidad suficiente de evidencia que justificaba la necesidad de que las autoridades públicas restringieran la posibilidad de exposición a antibióticos a partir de promotores del crecimiento animal. Esta advertencia temprana fue inicialmente atendida, pero luego fue ignorada progresivamente por las compañías farmacéuticas y las autoridades reguladoras, que querían una justificación más científica para restringir los promotores del crecimiento antimicrobianos. Sin embargo, en 1985 en Suecia, y luego en la UE en 1999, finalmente se prohibió el uso de antibióticos como promotores del crecimiento. Pfizer, el principal proveedor de tales antibióticos en Europa, apeló contra la decisión de prohibición de la Comisión Europea, alegando, entre otras cosas , una insuficiencia de evidencia científica. Perdieron este caso en el Tribunal de Justicia Europeo (caso T-13/99-Pfizer 2002), un caso que aclaró aún más el uso y la aplicación adecuados del principio de precaución en circunstancias de incertidumbre científica y de exposición pública generalizada, aunque baja, a una amenaza potencialmente grave.
 
B. Plomo en la gasolina
 
Un ejemplo de advertencia temprana en Estados Unidos es la historia del plomo en la gasolina: una advertencia que fue ignorada en gran medida durante más de 50 años, lo que provocó un gran daño a la inteligencia y la conducta de los niños en Estados Unidos, Europa y el resto del mundo motorizado. Yandell Hendersonson, presidente de la Junta de Investigación Médica del Servicio de Aviación de Estados Unidos, a quien se le pidió que examinara las pruebas científicas sobre los posibles peligros del tetraetilo de plomo durante la prohibición temporal del plomo en la gasolina, en 1925, concluyó:
“Parece probable que el desarrollo del envenenamiento por plomo se produzca de manera tan insidiosa que la gasolina con plomo se utilizará casi universalmente… antes de que el público y el gobierno se den cuenta de la situación” (Rosner y Markowitz, 2002).
 
Las sociedades motorizadas habrían ganado mucho en dólares, capacidad intelectual y cohesión social si hubieran prestado atención a esta previsión.
 
C. Tributilina (TBR): un antiincrustante marino para barcos
 
El estudio de caso sobre el tributilina (TBT) y el DES ilustra las sorpresas que surgen de las complejidades de la vida real y que pueden aportar algunas lecciones para el debate sobre los campos electromagnéticos. Por ejemplo, el desarrollo de la historia del TBT estuvo acompañado de una mayor apreciación de la complejidad científica que surgió a partir de los descubrimientos de que los impactos adversos eran causados por dosis muy bajas (es decir, en partes por billón); que se encontraron altas concentraciones de exposición en lugares inesperados, por ejemplo, en la microcapa marina; y que La bioacumulación en los animales marinos superiores, incluidos los alimentos marinos destinados al consumo humano, fue mayor de lo esperado. Las primeras medidas para reducir la exposición en Francia y el Reino Unido en 1982-85 se basaron en una "solidez de la evidencia" para la "asociación" únicamente: el conocimiento sobre la "causalidad", los " mecanismos de acción" y otras complejidades mencionadas anteriormente llegó mucho más tarde.
 
En cierto modo, tuvimos suerte con la historia del TBT: un efecto muy específico, inicialmente poco común (imposex) se vinculó rápidamente a una sustancia química, el TBT. Es poco probable que esta relación, que se identificó con relativa facilidad, se repita en el caso de los efectos más comunes y multicausales, como, por ejemplo, las enfermedades y disfunciones del desarrollo neurológico o los cánceres comunes.
 
D. Dietilestilbestrol (DES)
 
Las lecciones clave de la historia del DES también son instructivas, ya que proporciona el ejemplo más claro de alteración endocrina en humanos. El dietilestilbestrol, comúnmente conocido como DES, es un estrógeno sintético. Originalmente se prescribía para prevenir abortos espontáneos, pero no funcionó. Más tarde, los hijos e hijas de madres a las que se les dio DES para prevenir abortos espontáneos desarrollaron cánceres, anomalías del tracto reproductivo y tuvieron más bebés prematuros como resultado. Los efectos del DES incluyen la ausencia de efectos teratogénicos visibles e inmediatos que no son una prueba sólida de la ausencia de toxicidad reproductiva; y el " momento de la dosis que determina claramente el veneno", en contraste con el dictamen de Paracelso de que "la dosis determina el veneno". El momento también es relevante para otros puntos finales biológicos:
 
“El momento de la vida en que se producen las exposiciones puede ser decisivo para definir las relaciones dosis-respuesta de las EDS en el caso del cáncer de mama, así como de otros efectos sobre la salud” (OMS/IPCS, 2002).
 
Aunque los niveles de exposición fueron más altos que los niveles ambientales habituales de otros EDS, la historia del DES proporciona una advertencia clara sobre los peligros potenciales de perturbar el sistema endocrino con productos químicos sintéticos.
 
Con más de 20.000 publicaciones, el DES es un compuesto bien estudiado, pero persisten muchas dudas sobre sus mecanismos de acción. Dado que no se ha encontrado una relación dosis-efecto en humanos, no se puede descartar que el DES pudiera haber sido tóxico en dosis bajas y que otros xenoestrógenos menos potentes pudieran tener efectos similares.
 
Si después de tanto tiempo e investigación aún tenemos pocas certezas sobre el DES, ¿cuál debería ser nuestra actitud hacia los peligros emergentes, como otras sustancias disruptoras endocrinas (EDS) y los CEM?
 
XI. CONCLUSIÓN
Las enseñanzas históricas extraídas del informe de la AEMA y de los debates y acontecimientos posteriores indican que tienen una gran relevancia para la cuestión de los campos electromagnéticos, así como para otras cuestiones emergentes como la nanotecnología (Royal Society, 2003) y las sustancias que alteran el sistema endocrino (SED) (OMS, 2002). La evaluación de los campos electromagnéticos desde el punto de vista de la salud pública podría aplicar estas enseñanzas, enfoques, términos de debate e interpretaciones a las medidas de precaución y prevención en los diferentes aspectos del problema de la exposición a los campos electromagnéticos.
 
Por supuesto, existen grandes diferencias entre el tabaquismo y los campos electromagnéticos. El riesgo relativo de fumar aumentó al menos diez veces en la población expuesta en comparación con el riesgo de leucemia por exposición a líneas eléctricas; y el tamaño de la población expuesta al tabaquismo y su exposición por encima de la necesaria para generar una duplicación del riesgo son ambos mucho mayores que con las líneas eléctricas. El mayor riesgo relativo de fumar y cáncer de pulmón parece surgir de la comparación de fumadores con no fumadores o nunca fumadores, mientras que el riesgo relativo de 2 a 3 que surge entre fumadores moderados y empedernidos, o entre fumadores pasivos y no fumadores, es más relevante para el problema de los campos electromagnéticos, donde no hay controles no expuestos. Los riesgos relativos más bajos de 2 o 3 para los campos electromagnéticos están sesgados hacia el valor nulo en un grado desconocido por la ausencia de dichos controles (Milham, 1998). Sin embargo, el paralelismo entre el lento reconocimiento del peligro de fumar y el peligro de los campos electromagnéticos de las líneas eléctricas es interesante.
  
El paralelismo con la historia de los rayos X también es pertinente. El descubrimiento inicial, realizado por Alice Stewart a principios de los años 50, de que unas cuantas radiografías de una mujer embarazada en el período sensible de su embarazo daban un exceso de leucemia dos veces superior, fue recibido con gran incredulidad, en particular por parte de los médicos varones cuyo último juguete estaba en peligro. Pasaron otros 20 años aproximadamente antes de que su resultado fuera aceptado de forma generalizada, y sólo después de varios estudios negativos que se llevaron a cabo en la primera respuesta a su estudio. Actualmente existen muchos estudios de rayos X en mujeres embarazadas y, al igual que con los estudios de líneas eléctricas, el riesgo relativo sigue siendo de alrededor de 2. (EEA, 2001) ¿Cómo será la historia de los CEM en 2020?
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I. INTRODUCCIÓN
En 2007, la evidencia de los campos electromagnéticos, y en particular la radiación de radiofrecuencia (RFR) derivada del uso de teléfonos móviles, fue objeto de debate en el Informe BioInitiative (2007). Surgió a partir de la creciente evidencia científica de posibles riesgos para la salud, con una población mundial muy grande que presumiblemente podría verse afectada por el resultado.
Para ilustrar la importancia de observar las "alertas tempranas" de los riesgos ambientales y para la salud pública que surgen de los estudios científicos emergentes y de la observación directa de los impactos en la salud de las personas, este autor escribió sobre la importancia de aplicar las "lecciones aprendidas" de las historias de peligros públicos y ambientales seleccionados, desde las primeras alertas tempranas con base científica sobre daños potenciales, hasta las medidas preventivas y de precaución posteriores, según lo revisado por la Agencia Europea del Medio Ambiente en Late Lessons from Early Warnings: the Precautionary Principle 1896-2000 (AEMA, 2001). Al considerar la evidencia sobre los teléfonos móviles y los cánceres de cabeza, la AEMA concluyó que sería prudente y oportuno emitir una "alerta temprana" sobre el tema, en septiembre de 2007. Cinco años después, esta nota actualiza brevemente nuestra opinión sobre este tema.
 
II. NECESIDAD DE MEDIDAS PRECAUTORIAS EN LOS TELÉFONOS MÓVILES
Folleto de comunicación para la publicación de “Lecciones tardías de alertas tempranas 2:
Ciencia, precaución, innovación” (AEMA, 2012) incluye este mensaje:
“En un contexto de incertidumbre e ignorancia científica, los responsables de la toma de decisiones que incentivan y regulan la innovación se enfrentan a un importante desafío: encontrar un equilibrio entre las oportunidades y los riesgos. El principio de precaución puede ayudar a gestionar mejor esas opciones, ya que exige acciones para prevenir daños potencialmente graves antes de que la probabilidad o la gravedad de los impactos de una innovación se hagan demasiado evidentes”. 
El volumen 2 de 'Late Lessons' incluye un capítulo sobre los teléfonos móviles y el riesgo de tumores cerebrales, escrito por Hardell, Carlberg y Gee. La inclusión de un capítulo completo sobre las implicaciones científicas y de salud pública de la relación entre los teléfonos móviles y el cáncer cerebral subraya la importancia que tiene para la Agencia Europea del Medio Ambiente el hecho de que la radiación de los teléfonos móviles sea una posible amenaza para la salud. Esta postura está respaldada por la clasificación de 2011 de la Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC) de la Organización Mundial de la Salud de la radiación de radiofrecuencia como posible carcinógeno humano del Grupo 2B (Baan et al, 2011).
La evidencia en 2012 es más sólida que en 2007 y se basa esencialmente en dos grandes estudios de población, el grupo Hardell en Suecia y el Interphone Study Group que involucró a 13 países (WHO Interphone Final Report, 2010; Cardis & Radetski 2010? Hansson Mild et al, 2007; Hardell et al, 2006a, 2006b, 2006c; Hardell et al, 2008; Hardell et al, 2009a, 2009b; Hardell et al, 2010; Hardell et al, 2011a, 2011b; Hardell et al, 2012a en prensa; Hardell et al, 2012b en prensa). ¿Son necesarias las 12 referencias de Hardell? Parece una exageración... ¿qué hay de las de 2009?
Algunos investigadores han identificado en los últimos cinco años “ un patrón consistente de aumento del riesgo de glioma y neuroma acústico asociado con el uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos ” (Hardell et al, 2012b en prensa), una opinión que es apoyada en esencia por el líder del estudio Interphone (Cardis & Radetski).
La opinión de la Agencia Europea de Medio Ambiente sobre la necesidad de adoptar medidas de precaución con respecto a los teléfonos móviles está más justificada en 2012 que en 2007 o incluso a principios de 2011, antes de la decisión del IARC, cuando revisamos por última vez la evidencia para una presentación al Consejo de Europa (AEMA, 2011).
Las medidas de precaución que se pueden adoptar para reducir la exposición a las emisiones de RFR serían coherentes con las medidas que se han recomendado para otros problemas ambientales y de salud emergentes, por ejemplo, algunos usos del plástico común, el BPA, algunas nanotecnologías y algunos aditivos o contaminantes de la cadena alimentaria, como los antibióticos, las hormonas de la carne de vacuno y los OGM. Los aproximadamente 25 estudios de casos históricos más que aparecen en los volúmenes de "Lecciones tardías", como los relativos al desastre de la bahía de Minamata, el amianto, la gasolina con plomo y el tabaco, ilustran los enormes costos que supone no tomar en serio las alertas tempranas sólidas.
Las medidas de precaución son de particular importancia en el caso de los niños, que generalmente son biológicamente más sensibles y pueden ser incapaces de protegerse a sí mismos, y para quienes tales exposiciones pueden entrañar mayores riesgos para la salud a lo largo de su vida que para los adultos.
La evidencia de que los teléfonos móviles suponen un riesgo de tumor cerebral aún no está bien establecida entre todos los investigadores del campo y existe mucha controversia científica sobre lo que significa la evidencia actual. El debate no se ve ayudado por lo que podría denominarse "juicio de los medios", en el que algunos defensores científicos se lanzan a la prensa no especializada para defender su propio caso justo en el momento en que se publica su investigación o incluso antes de hacerlo. Los efectos de esta conducta se minimizarían si los resultados de las diferencias genuinas de opinión científica se hicieran transparentes cuando se publicaran, con explicaciones claras sobre los orígenes de las opiniones divergentes, como los paradigmas científicos utilizados ("calentamiento de tejidos" o "física de la información" ?); las suposiciones realizadas; las pruebas rechazadas; y los valores elegidos. Esto no suele suceder. Las opiniones científicas divergentes se suavizan a menudo con el uso de lo que un respetado comentarista sobre la publicación de los resultados de Interphone llamó frases "oraculares" (Saracci & ?? 2010 ?) que, de ese modo, dan a los medios y a otros la oportunidad de informar conclusiones bastante opuestas del mismo estudio, como fue el caso del estudio de Interphone. 
  
Observamos que países como Francia, Alemania, Bélgica, Austria, Italia, Rusia, India y otros han adoptado medidas cautelares y algunos han revisado algunos niveles de exposición objetivo para nuevas instalaciones inalámbricas de acuerdo con las recomendaciones emitidas en 2007. Ahora parece justificarse la adopción de medidas adicionales, especialmente a la luz de la clasificación de cáncer autorizada de la IARC de 2011.
El IARC y la AEMA pueden estar equivocados al sugerir que podría existir un riesgo de tumor cerebral por el uso extensivo de teléfonos móviles, y esperamos sinceramente estar equivocados. Sin embargo, vale la pena señalar que durante más de 30 años de clasificación de riesgos de cáncer, que abarcan alrededor de 900 agentes, el IARC rara vez rebaja sus juicios: en la mayoría de los casos, los carcinógenos tentativos se convierten en carcinógenos más seguros a medida que pasa el tiempo desde las primeras exposiciones y se acumulan más investigaciones. ¿No vale la pena apostar a que los teléfonos móviles serán uno de esos casos muy raros en los que el IARC ha clasificado en exceso un agente? Creemos que no. El costo humano de equivocarse en tal apuesta sería demasiado alto, especialmente a la luz del costo relativamente bajo de reducir significativamente las exposiciones.
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I. EVIDENCIA CIENTÍFICA CLAVE	
 
 
La exposición a campos electromagnéticos (CEM) se ha relacionado con diversos efectos adversos para la salud. Entre los efectos adversos para la salud que se han descrito asociados a los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y/o de radiofrecuencia se encuentran la leucemia infantil, los tumores cerebrales en adultos, los tumores cerebrales infantiles, los efectos genotóxicos (daño del ADN y micronucleación), los efectos neurológicos y las enfermedades neurodegenerativas, la desregulación del sistema inmunitario, las respuestas alérgicas e inflamatorias, el cáncer de mama en hombres y mujeres, los abortos espontáneos y algunos efectos cardiovasculares.
Los efectos no están específicamente segregados para ELF o RF, ya que en la vida diaria se producen muchas exposiciones superpuestas; y porque se trata de una división artificial basada en frecuencias definidas en física que tiene poca relación con los efectos biológicos. Se ha demostrado, por ejemplo, que tanto ELF como RF hacen que las células generen proteínas de estrés, un signo universal de malestar en plantas, animales y humanos.
células.
 
En varios estudios se ha estimado el número de personas expuestas a niveles elevados de campos electromagnéticos y existe un acuerdo general entre ellos. En los Estados Unidos, pocas personas tienen exposiciones crónicas o prolongadas superiores a 4 mG (0,4 µT) (Kheifets et al, 2005b). La Sección 20 contiene información sobre los niveles de ELF residenciales y ocupacionales promedio. La categoría de exposición más alta en la mayoría de los estudios es > 4 mG ( > 0,4 µT). Muchas personas tienen exposiciones diarias a ELF de diversas formas, algunas de ellas hasta varios cientos de miligauss durante períodos cortos de tiempo, pero relativamente pocas personas, con la excepción de algunos trabajadores ocupacionales, experimentan habitualmente exposiciones a ELF superiores a 12 mG (0,2 – 0,3 µT - Apéndice 20-A). 
 
La exposición de los niños a los campos electromagnéticos no se ha estudiado en profundidad; de hecho, las normas de la FCC sobre exposición a la radiación de radiofrecuencia se basan en la altura, el peso y la estatura de un hombre de 1,80 m, no en niños o adultos de menor estatura. No tienen en cuenta la susceptibilidad específica de los niños en crecimiento a las exposiciones (SCENIHR, 2007; Jarosinska y Gee, 2007), ni existen estudios de especial relevancia para los niños.
 
Diferencias en los patrones de exposición entre bebés, niños y adultos; 2) susceptibilidades especiales de bebés y niños a los efectos de los CEM; y 3) faltan interacciones entre contaminantes químicos y CEM; así como estudios sobre exposición crónica tanto para niños como para adultos. Hay razones para creer que los niños pueden ser más susceptibles a los efectos de la exposición a CEM ya que están creciendo, su tasa de actividad y división celular es más rápida y pueden estar más expuestos a daños en el ADN y cánceres posteriores. El crecimiento y desarrollo del sistema nervioso central todavía ocurre hasta bien entrada la adolescencia, por lo que los cambios neurológicos pueden ser de gran importancia para el desarrollo normal, la cognición, el aprendizaje y el comportamiento. La exposición prenatal a CEM se ha identificado como un posible factor de riesgo para la leucemia infantil. Los niños son en gran medida incapaces de alejarse de la exposición a sustancias nocivas en sus entornos.
Su exposición es involuntaria.
 
Al igual que el humo de segunda mano, los campos electromagnéticos son una mezcla compleja en la que se sabe que distintas frecuencias, intensidades, duraciones de exposición, modulación, forma de onda y otros factores producen efectos variables. Muchos años de estudios científicos han producido pruebas sustanciales de que los campos electromagnéticos pueden considerarse cancerígenos y neurotóxicos. En este informe se analiza el peso de las pruebas, incluidas las pruebas epidemiológicas y los estudios en animales de laboratorio.
 
Las estimaciones de riesgo relativo asociadas con algunos de estos puntos finales son pequeñas y la enfermedad es bastante rara (para la leucemia infantil, por ejemplo). Para otras enfermedades, las estimaciones de riesgo son pequeñas pero las enfermedades son comunes y las exposiciones a EMF en niveles asociados con mayores riesgos son generalizadas y crónicas, por lo que los impactos generales en la salud pública pueden ser muy grandes.
 
A. Evaluación del peso de la evidencia y criterios de causalidad
 
Se ha utilizado un enfoque de peso de la evidencia para describir el conjunto de evidencia entre los puntos finales de salud y la exposición a campos electromagnéticos (ELF y RF).
 
El número y la calidad de los estudios epidemiológicos, así como otras fuentes de datos sobre la plausibilidad biológica, se tienen en cuenta al realizar juicios científicos y de políticas de salud pública. Las cuestiones metodológicas que se consideraron en la revisión de la literatura epidemiológica incluyen 1) calidad de la evaluación de la exposición, 2) tamaño de la muestra del estudio, que detecta el poder para detectar un efecto, 3) grado en que el análisis o el diseño tienen en cuenta posibles factores de confusión u otros factores de riesgo, 4) sesgo de selección, 5) el potencial de sesgo en la determinación de la exposición. La evaluación de la literatura epidemiológica es consistente con las directrices de Hill (1971), Rothman y Greenland (1998) y los Informes del Cirujano General sobre el Tabaquismo (US DHHS, 2004) y la Junta de Recursos del Aire de California (2005). Los factores que se consideraron para llegar a conclusiones sobre el peso de la evidencia en general incluyeron la fuerza de la asociación, la consistencia de la asociación, la temporalidad, la plausibilidad biológica, la dosis-respuesta y los problemas con la dosis-respuesta no lineal, la especificidad y la evidencia experimental.
 
Existe una cantidad relativamente grande de información epidemiológica humana con exposiciones en el mundo real, incluidos datos de estudios ocupacionales. En la mayoría de los casos, hay menos datos animales, excepto en el caso de los estudios de genotoxicidad. La evidencia epidemiológica humana ha recibido el mayor peso a la hora de emitir juicios sobre el peso de la evidencia, donde los resultados de estudios de alta calidad arrojan resultados positivos relativamente consistentes. Los metaanálisis de leucemia infantil, leucemia en adultos, tumores cerebrales en adultos, tumores cerebrales infantiles, cáncer de mama masculino y femenino y enfermedad de Alzheimer se utilizaron para evaluar la solidez general de los resultados de los estudios epidemiológicos. Las secciones 5 a 15 proporcionan un análisis de los estudios científicos relevantes que son evidencia clave para hacer recomendaciones de políticas de salud pública con respecto a la exposición a campos electromagnéticos (tanto de ELF como de RF).
B. Resumen de la evidencia
1. Leucemia infantil
Se han realizado varios metanálisis para evaluar los riesgos de leucemia infantil por exposición a frecuencias de baja frecuencia (FEB). Los resultados de estos estudios, que combinan o agrupan los resultados de muchos estudios individuales (incluidos los estudios que informan sobre efectos y sobre la ausencia de efectos), indican sistemáticamente un aumento de los riesgos.
 
Metaanálisis: estudios sobre leucemia infantil y campos electromagnéticos
 
Greenland et al. (2000) informaron un riesgo significativamente elevado de 1,68 [IC del 95 %: 1,23-2,31] según los resultados agrupados de 12 estudios que utilizaron un promedio ponderado en el tiempo de exposición superior a 3 mG (0,3 µT). Esto representa un aumento del 68 % en el riesgo de leucemia infantil.
 
Ahlbom et al. (2000) informaron una duplicación del riesgo basándose en un metanálisis de nueve (9) estudios. Los resultados informaron un riesgo elevado de 2,0 [IC del 95 %: 1,27-3,13] para exposiciones a campos electromagnéticos iguales o superiores a 4 mG (0,4 µT) en comparación con menos de 1 mG (0,1 µT).
 
Otras pruebas relevantes
 
En 2002, la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC) designó a los CEM como un “posible carcinógeno humano” o carcinógeno del Grupo 2B basándose en evidencia epidemiológica consistente. Los niveles de exposición a los que se informa de un mayor riesgo de leucemia infantil en estudios individuales varían desde más de 1,4 mG o 0,14 µT (Green et al., 1999) para niños más pequeños hasta los seis (6) años de edad hasta 4 mG (0,4 µT). Muchos estudios individuales con puntos de corte de 2 mG o 3 mG (0,2-0,3 µT)) informan de un aumento de los riesgos. Existen mecanismos biológicos plausibles que pueden explicar razonablemente una relación causal entre la exposición a los CEM y la leucemia infantil.   
 
Recurrencia de leucemia infantil y menores tasas de supervivencia con exposición continua a campos electromagnéticos
 
Foliart informó de un resultado adverso (tasa de supervivencia más baja) más de cuatro veces mayor (riesgo 450% mayor) para los niños con leucemia linfoblástica aguda (LLA) que se recuperaban en entornos con campos electromagnéticos de 3 mG (0,3 µT) y superiores (OR 4,5, IC 1,5-13,8). Svendsen informó de una tasa de supervivencia más baja para los niños con leucemia linfoblástica aguda (LLA) expuestos a 2 mG (0,2 µT) y superiores. Estos niños tenían tres veces más probabilidades (riesgo 300% mayor) de morir que los niños que se recuperaban en campos de menos de 1 mG (OR 3,0, IC 0,9,8). Los niños que se recuperaban en entornos con campos electromagnéticos de entre 1 y 2 mG (0,1-0,2 µT) también tenían tasas de supervivencia más bajas, donde el riesgo aumentado era del 280% (OR 2,8, IC 1,2-6,2).  
 
 
Mayor riesgo de cáncer a lo largo de la vida con la exposición a campos electromagnéticos durante la infancia
 
Lowenthal (2007) informó que los niños criados durante los primeros cinco años en entornos domésticos expuestos a campos electromagnéticos a menos de 300 metros de una línea eléctrica de alto voltaje tienen un riesgo cinco veces mayor (un 500 por ciento) de desarrollar algunos tipos de cáncer en algún momento posterior de su vida. Para los niños desde recién nacidos hasta los 15 años de edad, es un riesgo tres veces mayor de desarrollar cáncer más adelante en la vida (Lowenthal et al., 2007). Hay evidencia sugestiva de un vínculo entre la leucemia adulta y la exposición a campos electromagnéticos. 
 
Riesgo atribuible
 
Wartenberg estima que entre el 8% y el 11% de los casos de leucemia infantil pueden estar relacionados con la exposición a las frecuencias de baja frecuencia (FEB). Esto se traduce en entre 175 y 240 casos adicionales de leucemia infantil, sobre la base de los 2200 casos anuales que se producen en Estados Unidos. Se estima que el total mundial de leucemias infantiles anuales es de 49.000, lo que arroja una estimación de entre 4000 y 5400 casos al año. Otros investigadores han estimado cifras más altas que podrían llegar al 80% de todos los casos (Milham, 2001). 
 
 
 
 
 
 
2. Tumores cerebrales infantiles
 
Tumores cerebrales infantiles
 
Existen pruebas que sugieren que otros tipos de cáncer infantil pueden estar relacionados con la exposición a los campos electromagnéticos. El metaanálisis de Wartenberg et al. (1998) informó de un aumento del riesgo de tumores cerebrales infantiles. Los riesgos son bastante similares, ya se basen en los campos electromagnéticos calculados (OR = 1,4; IC del 95 % = 0,8 – 2,3) o en los campos electromagnéticos medidos (OR = 1,4; IC del 95 % = 0,8 – 2,4). 
 
3. Tumores cerebrales en adultos
 
Tumores cerebrales en trabajadores eléctricos y en ocupaciones relacionadas con la electricidad (metaanálisis)
 
Se ha informado de un riesgo significativo de tumores cerebrales en trabajadores eléctricos y en adultos expuestos a campos electromagnéticos (Kheifets et al., 1995). Este riesgo es aproximadamente el mismo que el de cáncer de pulmón y tabaquismo pasivo (US DHHS, 2006). En este metanálisis se incluyeron 29 estudios con poblaciones de 12 países. El riesgo relativo se informó como 1,16 (IC = 1,08 – 1,24) o un aumento del 16 % en el riesgo de todos los tumores cerebrales. En el caso de los gliomas, el riesgo estimado se informó como 1,39 (1,07 – 1,82) o un aumento del 39 % en el riesgo de los trabajadores eléctricos. Un segundo metaanálisis publicado por Kheifets et al. (2001) agregó resultados de nueve nuevos estudios publicados después de 1995. Informó una nueva estimación agrupada (OR = 1,16, 1,08 – 1,01) que mostró pocos cambios en la estimación del riesgo general a partir de 1995. 
 
4. Tumores cerebrales y neurinomas acústicos
en usuarios de teléfonos celulares y teléfonos inalámbricos (metaanálisis)
 
Glioma y neurinoma acústico
 
Hardell et al. (2007) informaron en un metanálisis que el riesgo de glioma aumentó de manera estadísticamente significativa con la exposición de 10 años o más en personas que usaban teléfonos celulares. Se estimó que los riesgos eran de 1,2 (0,8 – 1,9) para todos los usos; pero cuando se evaluó el uso ipsilateral (principalmente en el mismo lado de la cabeza), aumentó el riesgo de glioma a 2,0 (1,2 – 3,4) para 10 años o más de uso.
 
En el caso de los neurinomas acústicos, Hardell et al. (2007) informaron que el riesgo aumentaba con 10 años o más de exposición a un teléfono celular en 1,3 (0,6 – 2,8), pero este riesgo aumentaba a 2,4 (1,1 – 5,3) con el uso ipsilateral (principalmente en el mismo lado de la cabeza). Existe un patrón consistente de mayor riesgo de tumores cerebrales (gliomas) y neurinomas acústicos a los 10 años y una mayor exposición a teléfonos celulares.
 
El metaanálisis de Lakhola et al. (2006) informó que el riesgo de tumor cerebral fue de 1,3 (0,99 – 1,9) para el uso ipsilateral de un teléfono celular, pero no se proporcionaron datos para exposiciones de 10 años o más (todas las exposiciones fueron de menor duración).
 
El metaanálisis de Kan et al. (2007) no informó “ningún riesgo general”, pero encontró un riesgo elevado de tumores cerebrales (RR = 1,25, IC 1,01 – 1,54) > 10 años, lo que refuerza los hallazgos de otras estimaciones agrupadas del riesgo. No se proporcionaron estimaciones de un mayor riesgo con el uso ipsilateral, lo que probablemente habría aumentado los riesgos informados.
 
 
 
5. Enfermedades neurodegenerativas
 
Enfermedad de Alzheimer y ELA
 
La evidencia de una relación entre la exposición y las enfermedades neurodegenerativas, Alzheimer y esclerosis lateral amiotrófica (ELA), es sólida y relativamente consistente. Si bien no todas las publicaciones muestran una relación estadísticamente significativa entre la exposición y la enfermedad, los OR de 2,3 (IC del 95 % = 1,0-5,1 en Qio et al., 2004), de 2,3 (IC del 95 % = 1,6-3,3 en Feychting et al., 2003) y de 4,0 (IC del 95 % = 1,4-11,7 en Hakansson et al., 2003) para la enfermedad de Alzheimer.
 
Hakansson et al. informan que el riesgo de padecer ELA se duplica con creces (IC del 95 % = 1,0-4,7).
 
Savitz et al. (1998) informan que el riesgo de padecer ELA se triplica (3,1; IC = 1,0 – 9,8). 
 
 
 
 
6. Cáncer de mama (hombres y mujeres)
 
Un metaanálisis de Erren (2001) sobre los campos electromagnéticos y el cáncer de mama informó de riesgos relativos agrupados basados en estudios tanto de hombres como de mujeres. Se revisaron un total de 38 publicaciones; hubo 23 estudios sobre hombres; 25 estudios sobre mujeres; y 10 estudios sobre hombres y mujeres. El riesgo relativo agrupado para las mujeres expuestas a los campos electromagnéticos fue de 1,12 (IC 1,09 – 1,15) o un aumento del riesgo del 12%, Erren observó que las variaciones entre los resultados contribuyentes no son fácilmente atribuibles al azar (P = 0,0365). Para los hombres y el cáncer de mama, informó de un aumento del riesgo bastante homogéneo (un riesgo relativo agrupado de 1,37 [IC 1,11 – 1,71] ).
 
Este análisis está bien realizado. Los resultados se estratificaron según la intensidad medida o supuesta de exposición a los campos electromagnéticos y se extrajo la estimación del riesgo para el grupo más expuesto. Las estimaciones independientes de los RR se agruparon según el género, el tipo de estudio (casos y controles y cohorte), el país donde se realizó el estudio y el método utilizado para evaluar la exposición. Las estimaciones agrupadas de los RR y sus intervalos de confianza (IC) del 95% referidos a varias combinaciones de estos factores se calcularon según los métodos estadísticos adecuados (Greenland, 1987). Las posibilidades de clasificación errónea se evaluaron minuciosamente y el hecho de que los resultados fueran puntos finales únicos o hubiera múltiples puntos finales en cada estudio no afectó a los RR.
 
Erren matiza sus hallazgos diciendo que las latencias para los cánceres pueden ser de 20 a 30 años. Además, señala que los estudios de las exposiciones totales a los CEM tanto en el hogar, los viajes y el lugar de trabajo rara vez están disponibles, y estas fuentes de CEM son ubicuas. Ambos podrían dar lugar a una subestimación de los riesgos. Otra forma en que los riesgos podrían estar enmascarados es por las variaciones en la edad de los participantes del estudio. Forssen y colegas (2000) no informaron de un aumento de los RR para el cáncer de mama en mujeres de todas las edades cuando combinaron las exposiciones residenciales y ocupacionales a los CEM (RR = 0,9, IC 0,3 – 2,7). Sin embargo, cuando se separaron y calcularon los riesgos para las mujeres menores de 50 años, el RR aumentó a 7,3 (IC 0,7 – 78,3) aunque con amplios intervalos de confianza basados en solo cuatro casos. Erren señala
 
“Cuando se evalúan sólo parcialmente las exposiciones posiblemente relevantes a los campos electromagnéticos en todo el entorno, es probable que se produzcan errores en la categorización del estado de exposición. Si dicha clasificación errónea es aleatoria y, por lo tanto, similar en los subgrupos que se comparan (no diferencial), entonces el error tenderá a introducir un sesgo hacia la hipótesis nula. Una clasificación errónea aleatoria sustancial de las exposiciones tendería entonces a generar informes espurios de 'poco o ningún efecto'. Obsérvese, por ejemplo, que las estimaciones de los riesgos de cáncer de pulmón asociados al tabaquismo a principios de la década de 1950 podrían haber estado gravemente distorsionadas si la evaluación de la exposición no hubiera tenido en cuenta el tabaquismo en el trabajo o en el hogar”.
 
“En conjunto, los datos son consistentes con la idea de que las exposiciones a los campos electromagnéticos, tal como se definen, están asociadas con un cierto aumento en los riesgos de cáncer de mama, aunque el riesgo adicional es pequeño”. Erren (2001)
 
 
7. Efectos combinados de agentes tóxicos y ELF
 
Exposición a ELF y a sustancias químicas tóxicas
También está la cuestión de qué peso dar a la evidencia de los efectos sinérgicos de la exposición a sustancias químicas tóxicas y la exposición a campos electromagnéticos. Juuilainen et al. (2006) informaron que los efectos combinados de los agentes tóxicos y los campos magnéticos de ELF juntos aumentan el daño en comparación con la exposición tóxica sola. En un metaanálisis de 65 estudios, los resultados generales mostraron que el 91% de los estudios in vivo y el 68% de los estudios in vitro tuvieron peores resultados (fueron positivos para los cambios que indicaban daño sinérgico) con la exposición a ELF en combinación con agentes tóxicos. El porcentaje de los 65 estudios con efectos positivos fue más alto cuando la exposición a los campos electromagnéticos precedió a la otra exposición. El mecanismo del par radical (daño oxidativo debido a los radicales libres) se cita como un buen candidato para explicar estos resultados. Se justifica la reconsideración de los límites de exposición a ELF en base a esta evidencia.
 
 
 
 
segundo.     FALACIAS Y RESPUESTAS EN EL DEBATE SOBRE       EVIDENCIA DE CEM
 
Existen varios argumentos (falsos, en nuestra opinión) que han sido presentados por aquellos que minimizan la fuerza de la relación entre la exposición a los campos electromagnéticos de radiofrecuencia y de campo electromagnético de 50-60 Hz. Son los siguientes:
 
A. “Sólo un pequeño número de niños se ven afectados”.
 
Este argumento no es correcto porque no sabemos exactamente cuántos niños se ven afectados. En 1988, Carpenter y Ahlbom intentaron responder a esta pregunta basándose en los resultados del Proyecto de Líneas Eléctricas del Estado de Nueva York y los resultados del estudio de Savitz et al. (1988), y concluyeron que si los campos magnéticos en los hogares de los EE. UU. fueran similares a los de Denver, Colorado, entre el 10 y el 15 % de la leucemia infantil en los EE. UU. (alrededor de 1.000 casos) podría estar asociada con la exposición a campos magnéticos residenciales. Luego concluyeron que la exposición a campos magnéticos de fuentes no residenciales (en particular, electrodomésticos) debe ser al menos igual en magnitud y que, de ser así, estas dos fuentes de exposición representarían entre el 20 y el 35 % de la leucemia infantil.
 
Se han realizado varios metaanálisis de los datos de leucemia infantil (Wartenberg, 1998; Greenland et al., 2000; Ahlbom et al., 2000). Todos han llegado a la conclusión de que existe una asociación significativa entre la exposición residencial a campos magnéticos y un riesgo elevado de leucemia en niños. Greenland et al. (2000) realizaron un metaanálisis de 15 estudios de investigaciones sobre campos magnéticos o códigos de cables de leucemia infantil, y calcularon que la fracción atribuible de casos de leucemia infantil a la exposición residencial a campos magnéticos en los EE. UU. era del 3%. Ahlbom et al. (2000) realizaron un metaanálisis diferente que concluyó que había una elevación significativa del doble del riesgo a niveles de exposición de 4 mG (0,4 µT) o superiores. Kheifets et al. (2006) intentaron calcular la fracción atribuible de leucemia infantil mundial debida a los CEM, basándose en los metaanálisis de Ahlbom et al. (2000) y Greenland et al., (2000). Llegaron a la conclusión de que la fracción atribuible de leucemia se encontraba entre <1% y 4%. La reciente Monografía ELF de Criterios de Salud Ambiental de la OMS #238 (2007) afirma: “(A)sumiendo que la asociación es causal, el número de casos de leucemia infantil en todo el mundo que podrían atribuirse a la exposición puede estimarse en un rango de 100 a 2.400 casos por año. Sin embargo, esto representa entre el 0,2 y el 4,9% de la incidencia anual total de casos de leucemia, que se estima que fue de 49.000 en todo el mundo en 2000. Por lo tanto, en un contexto mundial, el impacto en la salud pública, si lo hubiera, sería limitado e incierto”.
 
Estos informes son importantes porque muestran que existe un riesgo claramente elevado de leucemia en niños expuestos a campos electromagnéticos de líneas eléctricas en los hogares. Estos metanálisis llevan a la conclusión, reflejada en el informe de la OMS, de que existe una asociación entre el cáncer infantil y la exposición a campos magnéticos elevados en los hogares. Sin embargo, discrepamos firmemente de la conclusión general de que estos cálculos indican que la fracción de leucemia infantil atribuible a los campos electromagnéticos es tan pequeña que no tiene consecuencias graves para la salud pública.
 
Existen varias razones por las que la conclusión de la Monografía de Criterios de Salud Ambiental ELF de la OMS no está justificada. Todos estos estudios consideraron solo los campos magnéticos medidos en los hogares o los códigos de cableado de las líneas eléctricas, ignorando la exposición a electrodomésticos, dispositivos inalámbricos y todas las exposiciones fuera del hogar. Por lo tanto, estas métricas no se acercan a dar cuenta de la exposición acumulada de cualquier individuo a los CEM. Si los campos magnéticos residenciales causan cáncer, entonces los de otras fuentes se sumarán al riesgo. El hecho de no medir la exposición total a los CEM tendería a oscurecer la relación y conduciría a una gran subestimación de la verdadera relación entre la exposición y la enfermedad. Si bien la evidencia de una relación entre la exposición y la leucemia infantil puede considerarse definitiva a niveles de exposición de 3 o 4 mG (0,3 o 0,4 µT) o superiores, hay evidencia de algunos (pero no todos) de los otros estudios de un riesgo elevado a niveles no superiores a 2 mG (0,2 µT) (Savitz et al., 1988; Green, 1999). No hay absolutamente ninguna evidencia de que la exposición a niveles más bajos sea “segura”, ya que las personas expuestas a estos niveles suelen ser el grupo de “control”. Por lo tanto, esta declaración de la OMS no reconoce la verdadera magnitud del problema, incluso cuando se considera únicamente la leucemia infantil. El riesgo global atribuible de leucemia infantil como resultado de la exposición a los campos magnéticos de 50/60 Hz debe ser significativamente mayor que el calculado a partir de la consideración únicamente de campos magnéticos residenciales de 50/60 Hz en estudios en los que no hay un grupo de control no expuesto.
 
Como se detalla en otros capítulos de este informe (capítulo 10), existen algunas pruebas de que existe una relación entre la exposición a los campos electromagnéticos y los cánceres cerebrales en los niños. Apenas conocemos los mecanismos que subyacen al desarrollo de los cánceres cerebrales, y cualquier cáncer en un niño es una tragedia. Aunque las pruebas de que existe una relación entre la exposición a los campos electromagnéticos y el cáncer cerebral infantil no son tan sólidas como en el caso de la leucemia, son preocupantes y merecen más estudios. Aún más preocupante, dada la clara evidencia de que existe un riesgo elevado de leucemia infantil tras la exposición a los campos electromagnéticos de 50/60 Hz, es la relativa falta de un conjunto comparable de información sobre los efectos de los campos electromagnéticos de radiofrecuencia en la salud de los niños. Un estudio reciente de niños surcoreanos (1.928 con leucemia, 956 con cáncer cerebral y 3.082 controles) que vivían cerca de transmisores de radio AM informa un OR de 2,15 (IC del 95% = 1,19-2,11) para el riesgo de leucemia en niños que vivían a 2 km del transmisor AM más cercano en comparación con aquellos que vivían a más de 20 km de él (Ha et al., 2007). No se encontró ninguna relación para el cáncer cerebral. Este estudio es consistente con la hipótesis de que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia tienen efectos similares a los campos electromagnéticos de 50/60 Hz, pero se necesitan más estudios. Dado que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia tienen mayor energía que las frecuencias de las líneas eléctricas, se podría esperar que tuvieran incluso más probabilidades de causar enfermedades. El enorme y muy reciente aumento en el uso de teléfonos celulares por parte de los niños es particularmente preocupante. Sin embargo, hay poca información en la actualidad sobre las consecuencias a largo plazo del uso de teléfonos celulares, especialmente por parte de los niños.
 
 
B. “No hay pruebas suficientes de que las enfermedades en adultos sean secundarias a la exposición a los CEM”.
 
Es cierto que el nivel de evidencia que demuestra definitivamente una asociación entre la exposición a los campos electromagnéticos y diversas enfermedades en adultos es menos fuerte que la relación con la leucemia infantil. Sin embargo, existen múltiples estudios que muestran relaciones estadísticamente significativas entre la exposición ocupacional y la leucemia en adultos (véase el Capítulo 11), a pesar de las importantes limitaciones en la evaluación de la exposición. Un estudio muy reciente de Lowenthal et al. (2007) investigó la leucemia en adultos en relación con la residencia cerca de líneas eléctricas de alta tensión. Si bien encontraron un riesgo elevado en todos los adultos que vivían cerca de líneas eléctricas de alta tensión, encontraron un OR de 3,23 (IC del 95% = 1,26-8,29) para las personas que pasaron los primeros 15 años de vida a menos de 300 m de la línea eléctrica. Este estudio respalda dos conclusiones importantes: la leucemia en adultos también está asociada con la exposición a los campos electromagnéticos, y la exposición durante la infancia aumenta el riesgo de enfermedad en la edad adulta. Por lo tanto, proteger a los niños de la exposición debe ser una prioridad.
 
La evidencia de una relación entre la exposición y el cáncer de mama es relativamente sólida en los hombres (Erren, 2001), y algunos estudios (de ninguna manera todos) muestran que el cáncer de mama femenino también aumenta con el aumento de la exposición (ver Capítulo 12). Los tumores cerebrales y los neuromas acústicos son más comunes en personas expuestas (ver Capítulo 10). Hay menos evidencia publicada sobre otros cánceres, pero Charles et al. (2003) informan que los trabajadores en la categoría más alta del 10% de exposición a CEM tenían el doble de probabilidades de morir de cáncer de próstata que aquellos expuestos a niveles más bajos (OR 2,02, IC del 95% = 1,34-3,04). Villeneuve et al. (2000) informan elevaciones estadísticamente significativas del linfoma no Hodgkin en trabajadores de servicios eléctricos en relación con la exposición a CEM, mientras que Tynes et al. (2003) informan tasas elevadas de melanoma maligno en personas que viven cerca de líneas eléctricas de alto voltaje. Si bien estas observaciones deben replicarse, sugieren una relación entre la exposición y el cáncer en adultos más allá de la leucemia.
 
La evidencia de una relación entre la exposición y las enfermedades neurodegenerativas, el Alzheimer y la esclerosis lateral amiotrófica (ELA), es sólida y relativamente consistente (véase el Capítulo 12). Aunque no todas las publicaciones muestran una relación estadísticamente significativa entre la exposición y la enfermedad, los OR de 2,3 (IC del 95 % = 1,0-5,1 en Qio et al., 2004), de 2,3 (IC del 95 % = 1,6-3,3 en Feychting et al., 2003) y de 4,0 (IC del 95 % = 1,4-11,7 en Hakansson et al., 2003) para la enfermedad de Alzheimer, y de 3,1 (IC del 95 % = 1,0-9,8 en Savitz et al., 1998) y 2,2 (IC del 95 % = 1,0-4,7 en Hakansson et al., 2003) para la ELA no pueden simplemente ignorarse.
 
En total, la evidencia científica de enfermedades en adultos asociadas con la exposición a los CEM, dadas todas las dificultades en la evaluación de la exposición, es lo suficientemente sólida como para que las medidas preventivas sean apropiadas, incluso si no todos los informes han demostrado exactamente la misma relación positiva. Si bien existen muchas posibles fuentes de resultados falsos positivos en estudios epidemiológicos, hay incluso más razones posibles para los resultados falsos negativos, dependiendo del tamaño de la muestra, la evaluación de la exposición y una variedad de otros factores de confusión. Es inadecuado descartar los estudios positivos simplemente porque no todas las investigaciones muestran un resultado positivo. Si bien es necesario realizar más investigaciones, con una mejor evaluación de la exposición y control de los factores de confusión, la evidencia de una relación entre la exposición a los CEM y los cánceres y enfermedades neurodegenerativas en adultos es lo suficientemente sólida en la actualidad como para justificar acciones preventivas para reducir la exposición a los CEM.  
 
 
C. “El riesgo es bajo”.
 
Este argumento es incorrecto porque en la actualidad no es posible determinar la magnitud del riesgo. Es evidente que en lo que respecta a los campos electromagnéticos no existe ninguna población no expuesta. Por lo tanto, sólo se pueden comparar grupos con diferentes niveles de exposición. Tal vez podamos decir con seguridad que el riesgo elevado de leucemia por exposición residencial de los niños a los campos magnéticos es “bajo” (es decir, OR en el rango de 2 a 4), pero esto no considera la exposición del niño a los electrodomésticos, la exposición en automóviles y en la guardería o la escuela, la exposición en los patios de recreo y en todos los demás lugares en los que un niño pasa el tiempo. Incluso si el riesgo para un individuo es bajo, el impacto social cuando todos están expuestos puede ser muy significativo.
 
Además, la evaluación de la exposición es extremadamente inadecuada, incluso en los mejores estudios. La mayoría de los informes se ocupan únicamente de la caracterización de los campos en las residencias o de los puestos de trabajo en entornos laborales. Algunos estudios intentan cuantificar otras fuentes de exposición, como la frecuencia de uso del teléfono móvil o de otros aparatos, pero estos estudios casi siempre no consideran la exposición residencial a las líneas eléctricas. En ninguna investigación ha sido posible seguir la exposición de un gran número de personas a lo largo de varios años con un control preciso de la exposición total a los campos electromagnéticos. Por supuesto, esto sería casi imposible de hacer por la muy buena razón de que, a medida que una persona se mueve por su entorno, las exposiciones varían de un lugar a otro y de un momento a otro. Sin embargo, para determinar verdadera y objetivamente el riesgo de exposición a los campos electromagnéticos es esencial considerar las exposiciones residenciales, laborales (o escolares) y recreativas a todo el espectro electromagnético, incluidos los aparatos y dispositivos inalámbricos. Esto no se ha logrado en ningún estudio y, sin esa información, no es posible determinar la magnitud general del riesgo. Es posible, de hecho probable, que si se consideran tanto las enfermedades infantiles como las de los adultos, el riesgo no sea bajo.
 
 
D. “No hay evidencia animal”.
 
Es cierto que no existe un sistema de modelo animal adecuado que demuestre de manera reproducible el desarrollo del cáncer en respuesta a la exposición a campos electromagnéticos en las diversas frecuencias de preocupación. McCann et al. (1997) revisaron los estudios en animales y, si bien encontraron que la mayoría eran negativos, hubo varios que mostraron resultados positivos sugerentes. También identificaron claramente cuestiones que deben mejorarse en futuras investigaciones sobre carcinogénesis en animales. Sin embargo, Kheifets et al. (2005a) en una revisión de políticas señalaron que “ni siquiera los datos toxicológicos negativos consistentes pueden superar por completo los estudios epidemiológicos consistentes. En primer lugar, ha faltado un buen modelo animal para la leucemia infantil. En segundo lugar, particularmente para los campos electromagnéticos de baja frecuencia, las exposiciones complejas que los humanos enfrentan a diario y la falta de comprensión de la exposición biológicamente relevante ponen en tela de juicio la relevancia de las exposiciones aplicadas en toxicología. Otra limitación de los estudios toxicológicos es que los animales no pueden exponerse a campos que son órdenes de magnitud más potentes que los que enfrentan los humanos, lo que disminuye su capacidad para detectar pequeños riesgos”. Además, concluyen que “(A)unque el conjunto de evidencia siempre se considera como un todo, basándose en el enfoque del peso de la evidencia e incorporando diferentes líneas de investigación científica, a la evidencia epidemiológica, por ser la más relevante, se le da el mayor peso”.
 
Un estudio animal positivo es el de Rapacholi et al. (1997), quienes demostraron que los ratones transgénicos propensos al linfoma desarrollaron significativamente más linfoma después de la exposición a campos de 900 MHz (el linfoma es el equivalente animal de la leucemia humana) que los animales no expuestos. Más sorprendente es el informe de Denver, Colorado, que utiliza la caracterización de código de cableado originalmente desarrollada por Wertheimer y Leeper (1979), que muestra que los perros domésticos que viven en hogares caracterizados por tener códigos de cableado altos o muy altos, en comparación con aquellos con códigos de cableado bajos o muy bajos o líneas eléctricas enterradas, mostraron un OR de 1,8 (IC del 95% = 0,9-3,4) para el desarrollo de linfoma después del ajuste por posibles factores de confusión, mientras que los perros que vivían en hogares con códigos de cableado muy altos tuvieron un OR de 6,8 (IC del 95% = 1,6-28,5) (Reif et al., 1995). Este estudio es impresionante porque la exposición de los perros refleja el entorno en el que la exposición se ha asociado con un riesgo elevado de cáncer humano en dos investigaciones independientes (Wertheimer y Leeper, 1979: Savitz et al., 1988).
 
Es curioso que en muchas situaciones jurídicas los tribunales se muestren reacios a aceptar únicamente pruebas de que la sustancia X causa cáncer en animales sin pruebas correspondientes en humanos. En el caso de los campos electromagnéticos, tenemos pruebas sólidas de que los campos electromagnéticos causan cáncer en humanos, pero muchas menos pruebas procedentes de modelos animales. La Corte Suprema de los Estados Unidos, en el caso de Daubert contra Merrell Dow Pharmaceuticals, dictaminó efectivamente que los estudios en animales no eran relevantes para la salud humana y que las únicas pruebas admisibles debían provenir de estudios epidemiológicos en humanos. Si bien esta no es ciertamente una conclusión justificable, la situación con respecto a los efectos de los campos electromagnéticos en la salud es que tenemos pruebas sólidas de cáncer humano procedentes de estudios epidemiológicos, pero no tenemos pruebas sólidas de cáncer en animales de experimentación. Pero son los humanos los que deberían preocuparnos, no las ratas de laboratorio.
 
E. “No conocemos ningún mecanismo”.
 
No conocemos el mecanismo del cáncer en general, aunque sabemos mucho sobre él. Para la mayoría de los científicos fue una gran sorpresa cuando Lichtenstein et al. (2000) informaron que los factores genéticos desempeñan un papel menor en la mayoría de los tipos de cáncer, ya que se suponía comúnmente que la genética era la causa principal. Sin embargo, Lichtenstein et al. concluyeron a partir de su estudio de gemelos idénticos que los factores ambientales eran el evento iniciador en la gran mayoría de los cánceres. Esto no significa, por supuesto, que la susceptibilidad genética a los contaminantes ambientales no sea importante, sino solo que los factores genéticos por sí solos no causan cáncer. Conocemos los mecanismos de acción de algunas sustancias cancerígenas, pero para la mayoría de los cánceres no conocemos ni el desencadenante ambiental ni el mecanismo de acción. Por lo tanto, no hay razón para negar la evidencia de que los campos electromagnéticos causan cáncer solo porque no conocemos un solo mecanismo para explicar su modo de acción.
 
No conocemos el mecanismo ni la causa del desarrollo de la enfermedad de Alzheimer o de la ELA. Sabemos que ambas son más comunes en individuos con ciertas ocupaciones y que la exposición a ciertos metales parece estar asociada con un mayor riesgo (Kamel et al., 2002; Shcherbatykh y Carpenter, 2007). En el caso de la enfermedad de Alzheimer, hay anomalías en la proteína amiloide β y en la proteína tau (Goedert y Spillantini, 2006), pero se sabe muy poco sobre por qué o cómo se forman. Ni la asociación con los metales ni la presencia de proteínas anormales constituyen un mecanismo que sea la causa de la enfermedad. Por lo tanto, en lugar de descartar la relación entre la exposición a los campos electromagnéticos y las enfermedades neurodegenerativas, deberíamos utilizar esta información como una herramienta para comprender mejor la etiología de estas enfermedades.
 
Existen pruebas claras, a partir de estudios en animales y cultivos celulares, de que los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y de radiofrecuencia (RFR) tienen efectos biológicos. Además, estos efectos se producen a intensidades que experimentan habitualmente los seres humanos. Conocemos varias formas en que los campos electromagnéticos alteran la fisiología y la función celular, como se detalla en varios capítulos de este informe. Los campos electromagnéticos afectan la transcripción genética (capítulos 5 y 6), provocan la síntesis de proteínas de estrés (capítulo 7) y causan la rotura del ADN, probablemente a través de la generación de especies reactivas de oxígeno (capítulos 6 y 9 - Lai y Singh, 2004). Cualquiera de estas acciones podría ser responsable de las acciones cancerígenas y neurodegenerativas de los campos electromagnéticos. Sin embargo, como ocurre con muchos agentes ambientales, sería un error suponer que existe un único objetivo o mecanismo de acción. Es poco probable, por ejemplo, que los efectos sobre el sistema nervioso y el comportamiento sean secundarios a exactamente los mismos objetivos y acciones celulares que conducen al cáncer. Es probable que existan múltiples mecanismos de acción que conducen a la enfermedad. Pero la falta de comprensión completa de los mecanismos básicos no altera la importancia de las relaciones.
 
 
F. Intereses creados: cómo influyen en el debate sobre la salud pública
 
No cabe duda de que la aplicación global de las normas de seguridad propuestas en este informe tiene el potencial no sólo de ser muy costosa, sino también de ser perjudicial para la vida y la economía tal como las conocemos si se implementa de forma abrupta y sin una planificación cuidadosa. La acción debe ser un equilibrio entre riesgo, costo y beneficio. Sin embargo, las estrategias de “negar y desplegar” de la industria no deberían ser recompensadas en los cálculos de evaluación de riesgos futuros. Por ejemplo, si las inversiones económicas significativas en la implementación de tecnologías riesgosas persisten más allá del tiempo en que existe una sospecha razonable de riesgo disponible para todos los que observan, entonces esos costos no deberían ser soportados por los contribuyentes (en el caso de nuevas líneas eléctricas) ni por la compensación a la industria por las malas decisiones corporativas. Esas inversiones en el despliegue de nuevas fuentes de exposición a ELF y RF no deberían contabilizarse en el balance cuando los organismos reguladores realizan evaluaciones de riesgo. Se pueden cometer errores, pero la industria debería hacer correcciones sobre la marcha para informar y proteger al público, en lugar de negar los efectos a la espera de “pruebas”. Si los costos de las medidas correctivas valen los beneficios sociales es una fórmula que debería recompensar el comportamiento precautorio. Se debe esperar que las políticas corporativas prudentes aborden y eviten los riesgos y responsabilidades futuros. De lo contrario, no existe ningún incentivo de mercado para producir productos seguros (y más seguros).
 
El despliegue de nuevas tecnologías va más allá de cualquier estimación razonable de los posibles impactos en la salud y de las estimaciones de probabilidades, y mucho menos de una evaluación sólida del riesgo. Sin embargo, lo que ha faltado en relación con los campos electromagnéticos ha sido un reconocimiento del riesgo que demuestran los estudios científicos. Como se ha comentado en secciones anteriores, en este caso hay pruebas claras de riesgo, aunque la magnitud del riesgo es incierta, y la magnitud de no hacer nada sobre el coste de los efectos en la salud para la sociedad es igualmente incierta. Esta situación es muy similar a nuestra historia de cómo lidiar con los peligros del tabaquismo hace décadas, cuando el poder de la industria para influir en los gobiernos e incluso los conflictos de intereses dentro de la comunidad de salud pública retrasaron la acción durante más de una generación, con la consiguiente pérdida de vidas y enormes costes adicionales de atención sanitaria para la sociedad.
 
El hecho de que un problema sea difícil de resolver no es razón para negar su existencia. De hecho, normalmente no se puede esperar que se encuentren soluciones a problemas difíciles hasta que se conozcan los problemas y se utilice el pensamiento creativo para encontrar una solución.
 
La cuestión más polémica en relación con la exposición pública y laboral a los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y de radiofrecuencia (RF) es la adhesión firme de muchos países a las normas vigentes de la ICNIRP y del IEEE, a pesar de la creciente evidencia científica de que los niveles de exposición a los campos electromagnéticos son riesgosos para la salud. Además, existe la creencia generalizada de que los gobiernos están haciendo caso omiso de esta evidencia. Hay dos factores obvios que impiden a los gobiernos adoptar medidas para establecer directrices de exposición basadas en la evidencia científica actual de los riesgos. Estos son: 1) las sociedades contemporáneas dependen en gran medida del uso de la electricidad y de las comunicaciones por radiofrecuencia, y cualquier cosa que restrinja el uso actual y futuro puede tener graves consecuencias económicas, y 2) las industrias de la energía eléctrica y de las comunicaciones tienen un enorme peso político e incluso apoyan una fracción significativa de la investigación que se realiza sobre los campos electromagnéticos. Esto da lugar a una legislación que protege el statu quo y a publicaciones científicas cuyas conclusiones no siempre se basan únicamente en las observaciones de la investigación. Esto obstaculiza la adopción de medidas acertadas en materia de políticas de salud pública y la aplicación de estrategias de prevención debido a las enormes inversiones financieras que ya se han realizado en estas tecnologías.
 
En 1989, en un editorial para la revista Science, Philip H. Abelson pidió más investigación sobre los campos electromagnéticos de baja frecuencia. En ese momento, confirmó que un estudio de la Oficina de Evaluación Tecnológica (OTA) de los Estados Unidos había determinado que “en general, la evidencia es demasiado débil para permitir conclusiones firmes en un sentido u otro ”, pero se sugirió una política de estrategia de evitación prudente, que Abelson definió como “ la búsqueda sistemática de estrategias que puedan mantener a las personas fuera de los campos de 60 Hz ”. Ambas medidas políticas se desarrollaron en medio de la incertidumbre científica, pero de la creciente preocupación por los posibles impactos en la salud pública. En ese momento, con un alto nivel de incógnitas, el nivel apropiado de acción política era la evitación prudente o la acción precautoria. Casi dos décadas después, el nivel de acción justificado es mayor (según muchas publicaciones científicas nuevas que confirman la existencia de riesgos) y justifica la prevención o la acción preventiva.
 
 
 
 
 
 
 
  
  
 
III.   EXPOSICIÓN A CEM Y PLANIFICACIÓN PRUDENTE EN MATERIA DE SALUD PÚBLICA 
 
· La evidencia científica es suficiente para justificar acciones regulatorias para ELF, y es suficientemente sustancial para justificar acciones preventivas para RF.
 
· El estándar de evidencia para juzgar la evidencia científica emergente necesaria para tomar medidas debe ser proporcional a los impactos sobre la salud y el bienestar.
 
· Las exposiciones son generalizadas.
 
· En esta evaluación se utilizan estándares ampliamente aceptados para juzgar la ciencia.
 
 
La exposición pública a la radiación electromagnética (frecuencias de líneas eléctricas, radiofrecuencias y microondas) está creciendo exponencialmente en todo el mundo. Hay un rápido aumento de la electrificación en los países en desarrollo, incluso en las zonas rurales. La mayoría de los miembros de la sociedad ahora tienen y usan teléfonos inalámbricos, teléfonos celulares y buscapersonas. Además, la mayoría de las poblaciones también están expuestas a antenas en las comunidades diseñadas para transmitir señales de RF inalámbricas. Algunos países en desarrollo incluso han dejado de instalar líneas terrestres debido al costo y al fácil acceso a los teléfonos celulares. La exposición prolongada y acumulativa a un aumento masivo de RF no tiene precedentes en la historia de la humanidad. Además, el cambio más pronunciado se da en los niños, que ahora pasan horas todos los días con el teléfono celular. Todo el mundo está expuesto en mayor o menor medida. Nadie puede evitar la exposición, ya que incluso si vive en la cima de una montaña sin electricidad, probablemente estará expuesto a la exposición a RF de frecuencias de comunicación. Las poblaciones vulnerables (mujeres embarazadas, niños muy pequeños, personas mayores, los pobres) están expuestas al mismo grado que la población general. Por lo tanto, es imperativo considerar formas de evaluar el riesgo y reducir la exposición. Una buena política de salud pública requiere una acción preventiva proporcional al riesgo potencial de daño y a las consecuencias para la salud pública de no tomar medidas.
  
 
  
IV. ACCIONES RECOMENDADAS 
 
A. Definición de nuevos estándares de exposición para ELF
 
Este capítulo concluye que se justifican nuevos límites de ELF basados en un análisis de salud pública de la evidencia científica general existente. La opinión de salud pública es que se necesitan nuevos límites de ELF ahora. Deben reflejar los niveles ambientales de ELF que se ha demostrado que aumentan el riesgo de leucemia infantil y posiblemente otros cánceres y enfermedades neurológicas. Los límites de ELF deben establecerse por debajo de los niveles de exposición que se han vinculado en estudios de leucemia infantil con un mayor riesgo de enfermedad, más un factor de seguridad adicional. Ya no es aceptable construir nuevas líneas eléctricas e instalaciones eléctricas que coloquen a las personas en entornos de ELF que se han determinado como riesgosos. Estos niveles están en el rango de 2 a 4 miligauss*
(mG) rango (0,2 – 0,4 µT), no en las decenas de mG o centenas de mG. El límite ICNIRP actual es 1000 mG (100 µT) y 904 mG (90,4 µT) en los EE. UU. para ELF, está desactualizado y se basa en suposiciones erróneas. Ya no se puede decir que estos límites protejan la salud pública y deberían reemplazarse. También se debería aplicar un margen de seguridad o factor de seguridad a un nuevo límite ELF de base biológica, y el enfoque convencional es agregar un factor de seguridad menor que el nivel de riesgo. 
 
Mientras se desarrollan e implementan nuevos límites ELF, un enfoque razonable sería 1 mG
(0,1 µT) límite de planificación para el espacio habitable adyacente a todas las líneas eléctricas nuevas o mejoradas y un límite de 2 mG (0,2 µT) para todas las demás construcciones nuevas. También se recomienda que se establezca un límite de 1 mG (0,1 µT) para el espacio habitable existente para niños y/o mujeres embarazadas (debido al posible vínculo entre la leucemia infantil y la exposición intrauterina a ELF). Esta recomendación se basa en el supuesto de que se requiere una carga de protección mayor para los niños que no pueden protegerse a sí mismos y que corren el riesgo de contraer leucemia infantil a tasas que tradicionalmente son lo suficientemente altas como para desencadenar una acción regulatoria. Esta situación en particular justifica ampliar el límite de 1 mG (0,1 µT) al espacio ocupado existente. "Establecer" en este caso probablemente significa avisos públicos formales de las agencias de salud pertinentes. Si bien no es realista reconstruir todos los sistemas de distribución eléctrica existentes, a corto plazo; es necesario iniciar medidas para reducir la exposición a estos sistemas existentes, especialmente en lugares donde los niños pasan tiempo, y se debe alentar su adopción. Estos límites deberían reflejar las exposiciones que se asocian comúnmente con un mayor riesgo de leucemia infantil (en el rango de 2 a 5 mG (0,2 a 0,5 µT) para todos los niños, y más de 1,4 mG (0,14 µT) para niños de 6 años o menos). Casi todos los estudios ocupacionales para cánceres y enfermedades neurológicas en adultos informan que su categoría de exposición más alta es de 4 mG (0,4 µT) y más, de modo que los nuevos límites de ELF deberían apuntar a los rangos de exposición de interés, y no necesariamente a rangos más altos.
 
Evitar la exposición crónica a ELF en las escuelas, hogares y lugares de trabajo por encima de los niveles asociados con un mayor riesgo de enfermedad también evitará la mayoría de los posibles parámetros bioactivos de ELF analizados en la literatura pertinente.
 
No es prudente en materia de salud pública esperar más tiempo para adoptar nuevos límites de seguridad pública para los ELF. Estos límites deberían reflejar las exposiciones que se asocian comúnmente con un mayor riesgo de leucemia infantil (en el rango de 2 a 5 mG (0,2-0,5 µT) para todos los niños, y más de 1,4 mG (0,14 µT) para niños de 6 años o menos). Evitar la exposición crónica a los ELF en las escuelas, los hogares y el lugar de trabajo por encima de los niveles asociados con un mayor riesgo de enfermedad también evitará la mayoría de los posibles parámetros bioactivos de los ELF analizados en la literatura pertinente.
 
 
B. Definición de acciones preventivas para la reducción de la exposición a RF
 
Dada la evidencia científica disponible, la rápida implementación de nuevas tecnologías inalámbricas que exponen crónicamente a las personas a niveles de radiofrecuencia pulsada que, según se informa, causan efectos biológicos, lo que, a su vez, podría presumirse razonablemente que conduce a graves impactos en la salud, es un problema de salud pública. Se justifica un nivel de acción de salud pública que implemente acciones preventivas ahora, en base a la evidencia colectiva. Hay evidencia sugestiva a fuertemente sugestiva de que las exposiciones a radiofrecuencia pueden causar cambios en la función de la membrana celular, la comunicación celular, el metabolismo, la activación de protooncogenes y pueden desencadenar la producción de proteínas de estrés a niveles de exposición por debajo de los límites regulatorios actuales. Los efectos resultantes pueden incluir roturas de ADN y aberraciones cromosómicas, muerte celular incluyendo muerte de neuronas cerebrales, aumento de la producción de radicales libres, activación del sistema opioide endógeno, estrés celular y envejecimiento prematuro, cambios en la función cerebral incluyendo pérdida de memoria, retraso en el aprendizaje, deterioro del rendimiento en los niños, dolores de cabeza y fatiga, trastornos del sueño, enfermedades neurodegenerativas, reducción de la secreción de melatonina y cánceres (Capítulos 5, 6, 7, 8, 9, 10 y 12).
 
Ya en el año 2000, algunos expertos en bioelectromagnetismo promovieron un límite de 0,1 µW/cm2 (que equivale a 0,614 voltios por metro) para la exposición ambiental al aire libre a radiofrecuencias pulsadas, de modo que, en general, en las ciudades, la población tendría una protección adecuada contra la exposición involuntaria a radiofrecuencias pulsadas (por ejemplo, de torres de telefonía celular y otras tecnologías inalámbricas). La Resolución de Salzburgo de 2000 estableció un objetivo de 0,1 µW/cm2 (o 0,614 V/m) para la exposición pública a radiofrecuencias pulsadas. Desde entonces, existen muchos informes anecdóticos creíbles de malestar y enfermedad en las proximidades de transmisores inalámbricos (antenas de comunicación inalámbrica de voz y datos) a niveles inferiores. Los efectos incluyen alteración del sueño, deterioro de la memoria y la concentración, fatiga, dolor de cabeza, trastornos de la piel, síntomas visuales (moscas volantes), náuseas, pérdida de apetito, tinnitus y problemas cardíacos (latidos cardíacos acelerados). Hay algunos artículos creíbles de investigadores que informan que las exposiciones a RF a nivel de torres de telefonía celular (estimadas entre 0,01 y 0,5 µW/cm2) producen efectos nocivos en poblaciones que viven hasta varios cientos de metros de los sitios de antenas inalámbricas.
 
Esta información ahora aboga por umbrales o pautas que están sustancialmente por debajo de los estándares actuales de la FCC y la ICNIPR para la exposición de todo el cuerpo. La incertidumbre sobre cuán bajos podrían llegar a ser esos estándares para ser prudentes desde el punto de vista de la salud pública no debería impedir que se hagan esfuerzos razonables para responder a la información disponible. No se ha establecido un límite inferior para los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud de las RF, por lo que los posibles riesgos para la salud de los sistemas inalámbricos WLAN y WI-FI, por ejemplo, requerirán más investigación y no se puede hacer ninguna afirmación de seguridad en este momento en ningún nivel de exposición inalámbrica (exposición crónica). El límite inferior para los efectos notificados en la salud humana ha caído 100 veces por debajo del estándar de seguridad (para teléfonos móviles y PDA); 1000 a 10.000 veces para otros inalámbricos (torres de telefonía celular a distancia; dispositivos WI-FI y WLAN). Se pone en tela de juicio toda la base de los estándares de seguridad, y no es ilógico cuestionar la seguridad de las RF en cualquier nivel.
 
Se propone un nivel objetivo de precaución para las exposiciones a RF pulsadas para la tecnología inalámbrica ambiental que podría aplicarse a fuentes de RF provenientes de antenas de torres de telefonía celular, WI-FI, WI-MAX y otras fuentes similares. El nivel objetivo de precaución recomendado es de 0,1 microvatios por centímetro cuadrado (µW/cm2)** (o 0,614 voltios por metro o V/m)** para RF pulsada donde estas exposiciones afectan al público en general; esta recomendación es proporcional a la evidencia y está de acuerdo con una política de salud pública prudente. Se debe adoptar un límite de precaución de 0,1 µW/cm2 para la exposición acumulativa a RF en exteriores. Esto refleja la ciencia actual sobre RF y la respuesta prudente de salud pública que se establecería razonablemente para las exposiciones a RF pulsadas (ambientales) donde las personas viven, trabajan y van a la escuela. Este nivel de RF se experimenta como exposición de todo el cuerpo y puede ser una exposición crónica donde hay cobertura inalámbrica para transmisión de voz y datos para teléfonos celulares, buscapersonas y PDA y otras fuentes de radiación de radiofrecuencia. Un límite de precaución en exteriores de 0,1 µW/cm2 significaría un nivel de exposición aún más bajo en el interior de los edificios, tal vez de hasta 0,01 µW/cm2. Algunos estudios y muchos informes anecdóticos sobre problemas de salud han dado resultados con niveles inferiores a este; sin embargo, por el momento, podría evitar algunas de las cargas más desproporcionadas que recaen sobre el público más cercano a dichas instalaciones. Aunque este nivel objetivo de RF no impide la implementación de tecnologías WIFI, también recomendamos que se implementen alternativas cableadas a las WI-FI, en particular en escuelas y bibliotecas, para que los niños no estén expuestos a niveles elevados de RF hasta que se comprenda mejor sobre los posibles impactos en la salud. Esta recomendación debe considerarse como un límite de precaución provisional que pretende orientar las acciones preventivas; es posible que en el futuro se necesiten límites más conservadores.
 
Las instalaciones de radiodifusión que exponen crónicamente a los residentes cercanos a niveles elevados de RF provenientes de transmisiones de antenas de AM, FM y televisión también son un problema de salud pública debido al potencial de exposiciones a RF muy altas cerca de estas instalaciones (parques de antenas). Los niveles de RF pueden estar entre decenas y cientos de µW/cm2 en áreas residenciales dentro de un radio de media milla de algunos sitios de transmisión (por ejemplo, Lookout Mountain, Colorado y Awbrey Butte, Bend, Oregon). Al igual que las instalaciones de comunicación inalámbrica, las emisiones de RF de las instalaciones de radiodifusión que están ubicadas en poblaciones residenciales y escuelas o que exponen a estas a niveles elevados de RF probablemente necesitarán ser reevaluadas para su seguridad.
 
En el caso de las emisiones de los dispositivos inalámbricos (teléfonos móviles, asistentes digitales personales o PDA, etc.), existen suficientes pruebas de que existe un mayor riesgo de tumores cerebrales y neuromas acústicos como para justificar una intervención con respecto a su uso. El rediseño de los teléfonos móviles y PDA podría evitar la exposición directa de la cabeza y los ojos, por ejemplo, diseñando nuevas unidades de modo que funcionen únicamente con auriculares con cable o en modo altavoz.
 
Se puede suponer razonablemente que estos efectos produzcan efectos adversos para la salud y enfermedades en caso de exposición crónica e incontrolada, y los niños pueden ser especialmente vulnerables. Además, los jóvenes son en gran medida incapaces de alejarse de esos entornos. La radiación pasiva, al igual que el humo de tabaco ajeno, es un problema de salud pública según las pruebas disponibles.
 
 
 
V. 	CONCLUSIONES
 
· Ya no podemos permitirnos el lujo de que todo siga como siempre. Es hora de que la planificación de nuevas líneas eléctricas y de nuevas viviendas, escuelas y otros espacios habitables a su alrededor se haga con previsión sistemática de entornos de baja frecuencia de campo electromagnético. Es probable que la implementación habitual de nuevas tecnologías inalámbricas sea arriesgada y más difícil de cambiar si la sociedad no toma pronto algunas decisiones informadas sobre los límites. Es necesario seguir investigando para definir qué niveles de RF relacionados con las nuevas tecnologías inalámbricas son aceptables, pero la investigación adicional no debería impedir ni retrasar los cambios sustanciales actuales que podrían ahorrar dinero, vidas y perturbaciones sociales en el futuro. 
· Se justifica la creación de nuevos límites reglamentarios para los niveles de ELF basados en niveles biológicamente relevantes de ELF . Los límites de ELF deberían fijarse por debajo de los niveles de exposición que se han vinculado en estudios sobre leucemia infantil con un mayor riesgo de enfermedad, más un factor de seguridad adicional. Ya no es aceptable construir nuevas líneas eléctricas e instalaciones eléctricas que coloquen a las personas en entornos de ELF que se han determinado como riesgosos (a niveles generalmente de 2 mG (0,2 µT) y superiores).
· Mientras se desarrollan e implementan nuevos límites de ELF, un enfoque razonable sería un límite de planificación de 1 mG (0,1 µT) para el espacio habitable adyacente a todas las líneas eléctricas nuevas o mejoradas y un límite de 2 mG (0,2 µT) para todas las demás construcciones nuevas. También se recomienda que se establezca un límite de 1 mG (0,1 µT) para el espacio habitable existente para niños y/o mujeres embarazadas. Esta recomendación se basa en el supuesto de que se requiere una mayor carga de protección para los niños que no pueden protegerse a sí mismos y que corren el riesgo de contraer leucemia infantil a tasas que tradicionalmente son lo suficientemente altas como para desencadenar una acción regulatoria. Esta situación en particular justifica la extensión del límite de 1 mG (0,1 µT) al espacio ocupado existente. "Establecer" en este caso probablemente significa avisos públicos formales de las agencias de salud relevantes.
 
 
· Si bien no es realista reconstruir todos los sistemas de distribución eléctrica existentes, en el corto plazo es necesario iniciar medidas para reducir la exposición a estos sistemas existentes, especialmente en lugares donde los niños pasan tiempo, y se deben alentar.
· Se debe adoptar un límite de precaución de 0,1 (µW/cm2 (que también es 0,614 voltios por metro) para la exposición a RF acumulativa en exteriores. Esto refleja la ciencia de RF actual y la respuesta prudente de salud pública que se establecería razonablemente para las exposiciones a RF pulsada (ambiental) donde las personas viven, trabajan y van a la escuela. Este nivel de RF se experimenta como exposición de cuerpo entero y puede ser una exposición crónica donde hay cobertura inalámbrica presente para transmisión de voz y datos para teléfonos celulares, buscapersonas y PDA y otras fuentes de radiación de radiofrecuencia. Algunos estudios y muchos informes anecdóticos sobre mala salud se han reportado en niveles más bajos que este; sin embargo, por el momento, podría prevenir algunas de las cargas más desproporcionadas impuestas al público más cercano a tales instalaciones. Aunque este nivel objetivo de RF no impide una mayor implementación de tecnologías WI-FI, también recomendamos que se implementen alternativas cableadas a WI-FI, particularmente en escuelas y bibliotecas para que los niños no estén sujetos a niveles elevados de RF hasta que se comprenda mejor sobre los posibles impactos en la salud. Esta recomendación debe considerarse como un límite precautorio provisional que pretende orientar las acciones preventivas; en el futuro podrían necesitarse límites más conservadores.
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	I.   	INTRODUCCIÓN
 
En materia de salud pública y de formulación de políticas medioambientales, plantear las preguntas adecuadas es un arte muy evolucionado. Es necesario buscar periódicamente " alertas que no llegan tan pronto" en la nueva información científica y médica. En algún momento se convierten en " noticias viejas" en el proceso real de comercialización de nuevas tecnologías* y se ignoran. Se pierde un tiempo precioso si la " curva de evidencia" no llega con la suficiente rapidez para " cambiar la curva de implementación " y dar lugar a intervenciones lo suficientemente tempranas. Los campos electromagnéticos pueden ser una fuente de enfermedades muy prevenibles, pero no sin una traducción lo suficientemente temprana de la ciencia a la acción. El tiempo de discutir si los campos electromagnéticos tienen efectos sobre la salud ha terminado. Sabemos que existen y que provocan enfermedades humanas.
Para hacer las preguntas correctas y buscar respuestas proporcionadas es necesario hacer correcciones a mitad de camino, guiadas por nuevas evidencias. Esto es particularmente cierto cuando las consecuencias de no hacer nada son demasiado graves como para ignorarlas, porque afectarán a miles de millones de personas en sociedades de todo el mundo. “ Si bien hay muchas preguntas sin respuesta, el costo de no hacer nada resultará en que un número cada vez mayor de personas, muchas de ellas jóvenes, desarrollen cáncer ” (Carpenter, 2010).
¿Qué preguntas debemos plantearnos ahora para avanzar con el conjunto de pruebas? ¿Cuánta evidencia necesitamos para actuar? ¿Tenemos suficiente? ¿Qué estándar de evidencia se debe utilizar para juzgar (puramente científico vs. salud pública precautoria)? ¿Qué es una "dosis" biológica relevante? ¿Cuánto dura un efecto biológico? ¿Estamos teniendo en cuenta las diferencias entre individuos o entre diferentes tipos de células?
¿Cuáles de los estudios miden verdaderamente las exposiciones crónicas (un estudio de un mes o de un año realmente revela efectos crónicos; si los estudios de duración media no muestran ningún efecto, ¿nos dice esto algo útil)? ¿Por qué se sigue considerando razonable basar los estándares de seguridad en exposiciones a radiofrecuencias promediadas en el tiempo cuando las tecnologías actuales utilizan RFR pulsadas?
*Electrónica, Internet, telecomunicaciones celulares, tecnologías médicas inalámbricas y sensores inalámbricos para conservación de energía, gestión de servicios eléctricos, transporte, educación, banca y seguridad nacional.
 
Por ejemplo, el comportamiento colectivo de las neuronas se establece a través de la sincronía. “ Las neuronas individuales tienen una ventana de tiempo de decenas de milisegundos para neuronas individuales, pero las coaliciones oscilatorias de neuronas pueden expandir la ventana de efecto de sincronización de cientos de milisegundos a muchos segundos” (Buzsaki, 2006). Esto significa que el lapso de tiempo que un bioefecto puede durar lo suficiente como para superponerse con la siguiente provocación ambiental (RFR pulsada en este caso) de modo que las exposiciones repetidas pueden inducir una cascada interminable de disparos neurológicos que eventualmente alteran la homeostasis normal y causan una función crónicamente anormal en conjuntos cooperativos de células como las neuronas. La RFR es bioactiva y ya está clasificada como un posible carcinógeno humano, pero las ráfagas de RFR relevantes están camufladas y sus métricas relevantes se diluyen mediante el promedio de tiempo. ¿Por qué es razonable utilizar estándares de seguridad que se desarrollaron para protegerse contra corrientes inducidas en el tejido (ELF-EMF) o que calientan o queman el tejido (RFR)?
En pocas palabras, esto es lo que sabíamos en 2007.
· Se establecen los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud de la exposición crónica a la radiación no ionizante de baja intensidad (no térmica).
· Los límites de seguridad pública actuales de la FCC y la ICNIRP no protegen suficientemente la salud pública.
· La Organización Mundial de la Salud ha clasificado los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) como posible carcinógeno humano del grupo 2B (2001).
· Se necesitan urgentemente nuevos estándares de exposición pública con base biológica.
· No es de interés público esperar.
 
Esto es lo que sabemos en 2012. Hay más evidencia, en una gama más amplia de estudios. Los niveles de respuestas biológicas son extraordinariamente bajos (hasta el nivel de densidad de potencia de nanovatios y picovatios).
Nuevos estudios abordan la fertilidad y la reproducción, los efectos fetales y neonatales, los problemas cognitivos y conductuales en los niños y el daño neurológico. Hay más estudios sobre estaciones base de telefonía móvil con períodos de prueba más largos, mucha más información sobre el daño genético y la confirmación de un mayor riesgo de cánceres cerebrales no a partir de uno o dos estudios, sino de muchos estudios y de muchos autores, incluido el enorme ESTUDIO INTERPHONE de la Organización Mundial de la Salud en 13 países (Interphone Study Group, 2010).
Existen numerosos estudios que informan sobre los efectos de la radiación de los teléfonos celulares (incluso en modo de espera), la exposición a computadoras portátiles inalámbricas, el uso de teléfonos celulares por parte de las madres que provoca alteraciones en el desarrollo cerebral del feto en la descendencia y más evidencia de que la barrera hematoencefálica y la memoria están en riesgo por el uso de teléfonos celulares. Hay evidencia de estudios en humanos y animales de que áreas clave del cerebro se ven afectadas negativamente por la RFR a niveles legales.
Se comprenden mejor los factores físicos y biológicos importantes que hacen que los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y las radiaciones de radiofrecuencia (RFR) sean potentes disruptores de los tejidos vivos y de los procesos metabólicos básicos. Cada vez se utilizan más dispositivos electromagnéticos en tratamientos médicos contra el cáncer, la curación de huesos y heridas y la puesta a punto del sistema nervioso. En este informe, científicos e investigadores de prestigio de todo el mundo presentan una mayor profundidad de las pruebas en muchos campos. El número de estudios de calidad ha aumentado. Se ha documentado que los niveles de exposición que provocan efectos son mucho menores que en el pasado. La evidencia epidemiológica muestra ahora riesgos de diversos resultados adversos para la salud. Los gobiernos deberían tomar todo esto en serio y traducirlo rápidamente en normas de seguridad más protectoras y, mientras tanto, en fuertes acciones preventivas, advertencias y sustitución de tecnologías más seguras y dispositivos rediseñados.
 
Los efectos biológicos están claramente establecidos y ocurren con niveles muy bajos de exposición a campos electromagnéticos y radiación de radiofrecuencia. Los efectos biológicos pueden ocurrir en los primeros minutos con niveles asociados con el uso de teléfonos celulares e inalámbricos. También pueden ocurrir con solo unos minutos de exposición a antenas de telefonía móvil (torres de telefonía celular), wifi y medidores "inteligentes" de servicios inalámbricos que producen exposición de todo el cuerpo. Las exposiciones crónicas a niveles de estaciones base pueden provocar enfermedades.
Se puede esperar razonablemente que muchos de estos efectos biológicos resulten en efectos adversos para la salud si la exposición es prolongada o crónica. Esto se debe a que interfieren con los procesos corporales normales (alteran la homeostasis), impiden que el cuerpo recupere el ADN dañado, producen desequilibrios en el sistema inmunológico, alteraciones metabólicas y menor resistencia a las enfermedades en múltiples vías. Los procesos corporales esenciales pueden eventualmente quedar inhabilitados por tensiones externas incesantes (debido a interferencias electrofisiológicas sistémicas) y conducir a un deterioro generalizado de las funciones metabólicas y reproductivas.
 
 
¿Qué significa la clasificación de la OMS IARC de los campos electromagnéticos de baja frecuencia (ELF) y de las RFR como posibles carcinógenos humanos del grupo 2B?
 
En 2001, la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC) de la Organización Mundial de la Salud designó a los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) como carcinógenos del grupo 2B (posible). Se trata del tipo de exposición a los cables eléctricos, a las baterías de los teléfonos móviles, a los ordenadores portátiles y a los electrodomésticos. En 2006, la Organización Mundial de la Salud reafirmó específicamente su conclusión de que los campos electromagnéticos son clasificables como carcinógenos humanos del grupo 2B en su Monografía de criterios sanitarios n.° 238 (OMS, 2007).
 
Organización Mundial de la Salud Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer (IARC) Clasificaciones del cáncer
	Grupo 1
	 
	Carcinógeno conocido

	Grupo 2A
	 
	Probable carcinógeno

	Grupo 2B
	 
	Posible carcinógeno humano

	Grupo 3
	 
	Información insuficiente

	Grupo 4
	 
	No es cancerígeno


 
 
 	En 2011, el IARC determinó que ahora hay evidencia científica suficiente para clasificar la radiación de radiofrecuencia como un posible carcinógeno humano del Grupo 2B (Baan et al, 2011). Este es el tipo de exposición que proviene de teléfonos celulares e inalámbricos, torres de telefonía celular, Wi-Fi, computadoras portátiles inalámbricas, monitores electrónicos para bebés y medidores de servicios públicos "inteligentes" inalámbricos.
 
 	Entonces, ¿qué significa esto? De acuerdo con las categorías de clasificación, queda claro una vez más que el IARC NO encontró tan poca evidencia clara y consistente que debiera respaldar una conclusión de “No es carcinógeno”. Esa sería la prueba válida de que la RFR es segura, ya que los mejores expertos en salud pública pueden juzgar la evidencia. El IARC tampoco encontró que la evidencia fuera suficiente como para hacer una clasificación más fuerte (probablemente carcinógeno o carcinógeno conocido).
Más bien, el IARC encontró que la evidencia apoya la clasificación como una causa “posible” de cáncer.
No se trata de un juicio débil o imprudente, basado en pocos hechos. Debería ser una advertencia contundente para que los gobiernos reconsideren sus normas de seguridad, en particular a la luz de los miles de millones de personas que corren un riesgo potencial para la salud a causa de las nuevas tecnologías inalámbricas. Los estudios sobre teléfonos celulares e inalámbricos y sobre la exposición de todo el cuerpo a las RFR inalámbricas muestran sistemáticamente impactos en la salud humana que se han vuelto "epidemiológicamente visibles" (Secciones 11 y 21).
 
LOS CEM DE ELFA Y LOS DE RFR ESTÁN CLASIFICADOS COMO POSIBLES AGENTES CAUSANTES DE CÁNCER: ¿POR QUÉ NO ACTÚAN LOS GOBIERNOS?
La Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer de la Organización Mundial de la Salud ha clasificado la radiofrecuencia inalámbrica como un posible carcinógeno humano (mayo de 2011). La designación se aplica a la RFR de baja intensidad en general, y abarca todos los dispositivos que emiten RFR y las fuentes de exposición (teléfonos celulares e inalámbricos, Wi-Fi, computadoras portátiles inalámbricas, puntos de acceso inalámbricos, monitores electrónicos para bebés, puntos de acceso inalámbricos en el aula, instalaciones de antenas inalámbricas, etc.). El Panel del IARC podría haber optado por clasificar la RFR como un Grupo 4 - No es un carcinógeno si la evidencia fuera clara de que la RFR no es un agente causante de cáncer. También podría haber encontrado que una designación del Grupo 3 era una buena opción provisional (Evidencia insuficiente). El IARC no hizo ninguna de las dos cosas.
 
 
	segundo. 	EVIDENCIA CIENTÍFICA CLAVE (2006-2012)
 
Miles de estudios científicos a lo largo de cuatro décadas han advertido de los graves efectos biológicos y los posibles daños a la salud que pueden causar los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia. En los últimos cinco años se han publicado unos 1.800 artículos científicos nuevos que informan sobre más efectos biológicos y efectos adversos para la salud de los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia, y se presentan con gran detalle en el Informe BioInitiative 2012.
Estos estudios realizados desde 2006 dan un respaldo crítico al argumento de que las normas de seguridad actuales son extremadamente inadecuadas. No pueden proteger la salud pública si no previenen daños a una variedad de tipos de células humanas, esperma humano y el feto en desarrollo en el útero . Todos estos son efectos reportados hoy debido a exposiciones a la radiación de los teléfonos celulares que son legales y comunes en entornos domésticos, comerciales y escolares diarios. Se ha demostrado que estos efectos ocurren a niveles permisibles de intensidad muy baja que se han vuelto "típicos" para las mujeres embarazadas, el feto, el bebé, el niño y los adultos. Tales efectos están ocurriendo a niveles de exposición de intensidad cientos a miles de veces más bajos que los límites de seguridad pública actuales de la FCC. Estos niveles de exposición son comunes en el medio ambiente, pero peores en la proximidad cercana a dispositivos inalámbricos como teléfonos celulares e inalámbricos, medidores de servicios inalámbricos "inteligentes", enrutadores inalámbricos, puntos de acceso inalámbricos en el aula y computadoras portátiles, dispositivos de vigilancia para bebés y en los primeros cientos de metros de las torres de telefonía celular. Los niveles de RFR del WI-FI y los teléfonos celulares en modo de espera son suficientes para causar efectos que, si son crónicos, pueden ser perjudiciales para la salud del ADN celular, las células germinales reproductivas (esperma) y los órganos reproductores masculinos.
En general, estos nuevos estudios informan sobre transcripción genética anormal (Sección 5); genotoxicidad y daño al ADN de cadena simple y doble (Sección 6); proteínas de estrés debido a la naturaleza fractal de antena de RF del ADN (Sección 7); condensación de cromatina y pérdida de capacidad de reparación del ADN en células madre humanas (Secciones 6 y 15); reducción de los eliminadores de radicales libres, particularmente melatonina (Secciones 5, 9, 13, 14, 15, 16 y 17); neurotoxicidad en humanos y animales (Sección 9), carcinogenicidad en humanos (Secciones 11, 12, 13, 14, 15, 16 y 17); impactos graves en la morfología y función de los espermatozoides humanos y animales (Sección 18); efectos en el comportamiento de la descendencia (Secciones 18, 19 y 20); y efectos sobre el desarrollo del cerebro y los huesos craneales en las crías de animales expuestos a la radiación de los teléfonos móviles durante el embarazo (Secciones 5 y 18). Esta es solo una muestra de la evidencia presentada en el informe actualizado de BioInitiative de 2014.
Muchos de estos efectos biológicos están asociados con la alteración del funcionamiento biológico normal de los genes y de la fisiología de los sistemas nervioso y cardíaco del cuerpo (cerebro, barrera hematoencefálica, corazón, sistema vascular). La alteración del sueño (insomnio) es un efecto biológico característico de la RFR. Se han descrito trastornos de hipersensibilidad como alergias y asma a causa de la exposición a sustancias químicas ambientales y a los campos electromagnéticos. La exposición de una mujer embarazada a los campos electromagnéticos se ha relacionado con un aumento del asma y de los problemas de conducta en el niño humano tras la exposición en el útero . Las ratas preñadas expuestas a la radiación de los teléfonos móviles dan a luz crías de ratón con trastornos de atención, hiperactividad y deterioro de la función de la memoria, similares a los efectos observados en los bebés humanos, según han informado Divan et al (2008).
A. El estrés, las proteínas del estrés y el ADN como antena fractal : la palabra estrés evoca conceptos diferentes para las personas, pero debe entenderse como una respuesta fisiológica. El autor de BioInitiative, Martin Blank, ha descrito cómo tanto los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) como las radiofrecuencias (RFR) producen proteínas de estrés a niveles de exposición muy bajos, y por qué esto solo es adaptativo a corto plazo. Las exposiciones crónicas que desencadenan respuestas de estrés (proteínas de estrés) independientemente de su causa ambiental son maladaptativas si se prolongan demasiado tiempo. Cualquier agente (campos electromagnéticos, radiación ionizante, productos químicos, metales pesados, etc.) que genere continuamente proteínas de estrés no es adaptativo y es dañino si es una provocación constante. 
 
El trabajo de Martin Blank y Reba Goodman de la Universidad de Columbia ha establecido que las proteínas de estrés son producidas por los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF-EMF) y las RFR a niveles muy por debajo de los que permiten los estándares de seguridad actuales. Además, creen que el ADN es en realidad una antena de RF fractal muy buena que es muy sensible a dosis bajas de campos electromagnéticos y puede inducir los procesos celulares que resultan en un estrés crónico "implacable".
Los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia (ELF) y las radiaciones de radiofrecuencia (RFR) pueden hacer que el cuerpo humano entre en un modo de respuesta proteica al estrés (fuera de la homeostasis), lo que constituye un daño fundamental y continuo. La exposición crónica puede provocar problemas de salud crónicos .
 
B. Estudios sobre los efectos y el desarrollo fetal: Desde 2006, se han observado efectos en el feto en desarrollo a causa de la exposición intrauterina a la radiación de los teléfonos móviles en estudios realizados en animales y humanos. Divan et al (2008) descubrieron que los niños nacidos de madres que utilizaron teléfonos móviles durante el embarazo desarrollan más problemas de conducta al llegar a la edad escolar que los niños cuyas madres no utilizaron teléfonos móviles durante el embarazo. En el número de julio de 2008 de Epidemiology se informa que los niños cuyas madres utilizaron teléfonos móviles durante el embarazo tenían un 25% más de problemas emocionales, un 35% más de hiperactividad, un 49% más de problemas de conducta y un 34% más de problemas con los compañeros (Divan et al, 2008).
Aldad et al (2012) demostraron que la radiación de los teléfonos celulares alteraba significativamente el desarrollo cerebral fetal y producía un comportamiento similar al TDAH en las crías de ratones preñados. Los ratones expuestos tenían una transmisión sináptica glutamatérgica alterada dependiente de la dosis hacia las neuronas piramidales de la capa V de la corteza prefrontal. Los autores concluyen que los cambios de comportamiento fueron el resultado de una programación de desarrollo neuronal alterada en el útero . Las crías de ratones eran hiperactivas y tenían una función de memoria deteriorada y problemas de comportamiento, muy parecidos a los niños humanos en Divan et al (2008).
 
Un nuevo estudio realizado en Grecia informa sobre un desarrollo alterado de los huesos craneales del feto de ratón a causa de una radiación intrauterina de baja intensidad (0,6 a 0,9 W/kg) emitida por un teléfono móvil de 900 MHz (Fragopoulou et al, 2009). Según informan, “nuestros resultados muestran claramente que incluso una exposición moderada (por ejemplo, 6 minutos diarios durante 21 días) es suficiente para interferir en el proceso normal de desarrollo del ratón”.
Otros estudios nuevos de Fragopoulou et al. informan que el desarrollo de astrocitos cerebrales seguido de estudios proteómicos se ve afectado negativamente por la radiación de los teléfonos inalámbricos (DECT) y de los teléfonos móviles (Fragopoulou et al., 2012); y que la exposición de todo el cuerpo a GSM 900MHz afecta la memoria espacial en ratones (Fragopoulou et al., 2010). 
EL DESARROLLO CEREBRAL FETAL PUEDE VERSE ALTERADO
Cada vez hay más pruebas de que la exposición fetal ( in útero ) y en la primera infancia a la radiación de los teléfonos celulares y a las tecnologías inalámbricas en general es un factor de riesgo de hiperactividad, trastornos de aprendizaje y problemas de conducta en la escuela.
El médico neonatal Carlo Bellieni de Italia descubrió que la variabilidad de la frecuencia cardíaca se ve afectada negativamente en los bebés hospitalizados en incubadoras o en cámaras de incubación donde los niveles de ELF-EMF están en el rango de 0,8 a 0,9 μT (8 a 9 mG) (Bellieni, 2008). Los bebés sufren cambios adversos en la variabilidad de la frecuencia cardíaca, de manera similar a los adultos. También informó que los recién nacidos atendidos en los entornos de alto ELF-EMF de las cámaras de incubación tienen niveles alterados de melatonina (Bellieni et al, 2012a). 
C. Estudios de esperma : Varios laboratorios internacionales han replicado estudios que muestran efectos adversos sobre la calidad, motilidad y patología del esperma en hombres que usan y particularmente en aquellos que llevan un teléfono celular, PDA o buscapersonas en su cinturón o en un bolsillo (Agarwal et al,
2008; Agarwal et al, 2009; Wdowiak et al, 2007; De Iuliis et al, 2009; Fejes et al, 2005; Aitken et al, 2005; Kumar, 2012). Otros estudios concluyen que el uso de teléfonos celulares, la exposición a la radiación de los teléfonos celulares o el almacenamiento de un teléfono celular cerca de los testículos de los hombres humanos afectan el recuento, la motilidad, la viabilidad y la estructura de los espermatozoides (Aitken et al, 2004; Agarwal et al, 2007; Erogul et al., 2006). Los estudios realizados en animales han demostrado daños oxidativos y del ADN, cambios patológicos en los testículos de los animales, disminución de la movilidad y viabilidad de los espermatozoides y otras medidas de daño perjudicial a la línea germinal masculina (Dasdag et al, 1999; Yan et al, 2007; Otitoloju et al, 2010; Salama et al, 2008; Behari et al, 2006; Kumar et al, 2012). Hay menos estudios realizados en animales que hayan estudiado los efectos de la radiación de los teléfonos móviles sobre los parámetros de fertilidad femenina. Panagopoulous et al. 2012 informan de una disminución del desarrollo y tamaño de los ovarios, y de la muerte celular prematura de los folículos ováricos y de las células nodrizas en Drosophila melanogaster. Gul et al (2009) informan de que las ratas expuestas a niveles de RFR en espera (teléfonos encendidos pero sin transmitir llamadas) provocaron una disminución de la cantidad de folículos ováricos en las crías nacidas de estas madres expuestas. Magras y Xenos
(1997) informaron sobre infertilidad irreversible en ratones después de cinco (5) generaciones de exposición a RFR a niveles de exposición a torres de telefonía celular de menos de un microvatio por centímetro cuadrado ( μW /cm2).
 	Agarwal et al (2009) evaluaron el efecto de la radiación de los teléfonos celulares durante el modo de conversación en muestras de esperma humano. Los autores descubrieron que “las ondas electromagnéticas de radiofrecuencia emitidas por los teléfonos celulares pueden provocar estrés oxidativo en el semen humano. Especulamos que mantener el teléfono celular en el bolsillo del pantalón en modo de conversación puede afectar negativamente a los espermatozoides y perjudicar la fertilidad masculina”.
 	Aitken et al (2005) estudiaron el efecto de la radiación de 900 MHz emitida por un teléfono celular en ratones (7 días, 12 horas por día a 0,09 W/kg). Los autores encontraron daños estadísticamente significativos en el genoma mitocondrial de los espermatozoides epididimarios (p<0,05).
Avendano et al., 2012, proporcionaron evidencia de que una exposición de 4 horas a niveles extremadamente bajos de Wi-Fi (0,5-1,0 μ W/cm2) cerca de una computadora portátil causó una disminución de la viabilidad de los espermatozoides y la fragmentación del ADN en muestras de esperma humano. Avendano dice: “ Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que evalúa el impacto directo del uso de una computadora portátil en los espermatozoides humanos. La exposición ex vivo de espermatozoides humanos a una computadora portátil conectada a Internet de forma inalámbrica disminuyó la motilidad e indujo la fragmentación del ADN por un efecto no térmico. Especulamos que mantener una computadora portátil conectada de forma inalámbrica a Internet en el regazo cerca de los testículos puede resultar en una disminución de la fertilidad masculina”.
De Iuliis et al (2009) informaron que “la radiación electromagnética de radiofrecuencia (RF-EMR) tanto en la densidad de potencia como en el rango de frecuencia de los teléfonos móviles mejora la generación de especies reactivas de oxígeno mitocondriales por parte de los espermatozoides humanos, lo que disminuye la motilidad y la vitalidad de estas células al tiempo que estimula la formación de aductos de bases de ADN y, en última instancia, la fragmentación del ADN ”. Advirtieron que sus hallazgos “tienen claras implicaciones para la seguridad del uso extensivo de teléfonos móviles por parte de hombres en edad reproductiva, lo que podría afectar tanto a su fertilidad como a la salud y el bienestar de su descendencia”, basándose en el daño causado por una exposición de 6 horas a la radiación de teléfonos móviles de 1800 MHz en células de esperma humano. Esta exposición de 6 horas provocó una reducción de la movilidad y viabilidad de los espermatozoides y provocó un aumento significativo de las especies reactivas de oxígeno (radicales libres que se asocian con el daño oxidativo al ADN), y los efectos fueron peores con una mayor exposición (se observó una dosis-respuesta significativa). Atasoy (2012) también cuestionó la seguridad de la exposición a 2400 MHz para las personas en edad reproductiva. Este estudio informa que los dispositivos de acceso a Internet WI-FI pueden dañar el ADN y reducir su reparación cuando las exposiciones son muy bajas (nivel de exposición de 0,091 W/kg) y crónicas; el daño puede ocurrir incluso a niveles que cumplen con los límites de seguridad pública de WI-FI 802.11 g.
 	Behari et al (2006) informaron que la exposición crónica de ratas a la radiación de los teléfonos celulares causó roturas de la doble cadena de ADN en los espermatozoides (35 días, 2 horas por día). Este estudio también demostró que la exposición a la radiación móvil a 900 MHz (a 0,9 W/kg) y a 2,45 GHz (a 0,1 W/kg) causó una disminución estadísticamente significativa en el recuento de espermatozoides y el peso de los testículos.
Otitoloju et al. (2010) describen gráficamente anomalías en la cabeza de los espermatozoides en ratones expuestos durante seis meses a RF/MW de nivel de estación base a 70 a 100 nanovatios/cm2 (0,07 – 0,1 μW /cm2). Solo el 2% de los controles, pero un sorprendente 39% a 46% de los ratones expuestos, tenían espermatozoides dañados.
“Las principales anomalías observadas fueron cabezas de espermatozoides en forma de gancho, cabeza de alfiler y forma de plátano. También se descubrió que la aparición de anomalías en la cabeza de espermatozoides dependía de la dosis. Se analizaron las implicaciones del aumento observado de la aparición de anomalías en la cabeza de espermatozoides en la salud reproductiva de los seres humanos que viven cerca de estaciones base GSM ” .
 	Estos estudios en conjunto deberían servir de advertencia de que el uso "normal" de un teléfono móvil presenta riesgos que justifican la adopción de medidas preventivas enérgicas para proteger la integridad del genoma humano de mutaciones de novo y de la pérdida de fertilidad en todas las poblaciones masculinas de usuarios de teléfonos móviles. Además, incluso los niveles de exposición mucho más bajos asociados a los niveles de RFR de las estaciones base de telefonía móvil (torres de telefonía móvil) son perjudiciales con el tiempo.
 
EL ESPERMA HUMANO Y SU ADN ESTÁN DAÑADOS
Los espermatozoides humanos sufren daños por la radiación de los teléfonos móviles a intensidades muy bajas (0,00034 – 0,07 μ W/cm2). Existe una verdadera avalancha de nuevos estudios que informan de daños en los espermatozoides de seres humanos y animales, lo que genera importantes preocupaciones por la fertilidad, la reproducción y la salud de la descendencia (mutaciones de novo no reparadas en los espermatozoides). Los niveles de exposición son similares a los que resultan de llevar un teléfono móvil en el cinturón o en el bolsillo del pantalón, o de utilizar un ordenador portátil inalámbrico en el regazo. Los espermatozoides carecen de la capacidad de reparar los daños en el ADN.
 
D. Estudios de células madre humanas: Markova et al (2010) informaron que la exposición a microondas de 915 MHz afecta significativamente a las células madre humanas. Encontraron que la radiación de microondas de intensidad muy baja de los teléfonos móviles puede inhibir los procesos de reparación del ADN en las células madre humanas. Al colocar un teléfono móvil a un metro de distancia de las células madre humanas en placas de Petri (SAR = 0,037 W/Kg), encontraron una reducción significativa en los focos de 53BP1. Estos focos son una medida de la reparación del ADN en células con daño en el ADN de doble cadena. El daño fue mayor en las células madre (derivadas del tejido adiposo en humanos) que en los fibroblastos. Las células madre no se repararon con el tiempo, y el daño se produjo dentro de la hora posterior a la exposición a las microondas. Los fibroblastos se vieron afectados de manera similar (inhibieron los focos de 53BP1) pero se repararon con el tiempo. Los efectos dependen de la frecuencia portadora. Los efectos ocurrieron con la exposición a GSM a 915 MHz, pero no a 905 MHz. El fallo de la reparación del ADN también se produjo en la frecuencia portadora UTMS de telefonía móvil de 1947 MHz. El análisis de los focos de 53BP1 es una técnica sensible para medir las roturas de doble cadena del ADN tanto en células no expuestas como en células expuestas a agentes citotóxicos. En palabras de los autores, "esto representa un vínculo mecanístico directo con los datos epidemiológicos que muestran una asociación de
La exposición a MW aumenta el riesgo de cáncer ". Los datos obtenidos a partir de células madre humanas son de " máxima relevancia para la evaluación de los posibles riesgos para la salud de la exposición a MW de los teléfonos móviles". La mayoría, si no todos, los tejidos y órganos adultos, incluidos la sangre, la piel y el cerebro, contienen células madre. Por lo tanto, " las células madre, como las células sanguíneas y los fibroblastos, siempre están expuestas a la exposición a los teléfonos móviles ". Con respecto a los niños, debido a que " casi todos los órganos y tejidos poseen células madre y las células madre son más activas en los niños, se debe investigar la posible relación entre la exposición crónica a MW y varios tipos de tumores y leucemia, especialmente en niños". 
Czyz et al (2004) informaron que la exposición a teléfonos celulares GSM afectó los niveles de expresión genética en células madre embrionarias (deficientes en p53) y aumentó significativamente la producción de la proteína de choque térmico HSP 70.
EL ADN DE LAS CÉLULAS MADRE HUMANAS NO SE ADAPTA NI REPARA
Las células madre del tejido adiposo humano carecen de la capacidad de reparar el daño del ADN causado por la exposición crónica a microondas no térmicas. El daño al ADN de algunas otras células puede repararse de forma incompleta.
 
E. Estudios de estaciones base de telefonía móvil (torres de telefonía móvil)
 
 	Estudios en humanos: Hutter et al (2006) informaron que la exposición a corto plazo a la radiación de los teléfonos celulares GSM provocó quejas de dolor de cabeza, problemas neurológicos, problemas de sueño y de concentración en adultos con niveles de exposición de 0,01 a 0,05 μ W/cm2. Kundi y Hutter (2009) revisaron los efectos en humanos en catorce (14) estudios de estaciones base de telefonía móvil e informaron que “(A) partir de la evidencia disponible es imposible delinear un umbral por debajo del cual no se produce ningún efecto; sin embargo, dado el hecho de que los estudios que informaron una exposición baja fueron invariablemente negativos, se sugiere que se deben superar las densidades de potencia de alrededor de 0,5–1 mW/m2 [ 0,05 – 0,1 uW/cm2 ] para observar un efecto”.
 
 	Buchner y Eger (2012) realizaron un estudio de dieciocho (18) meses para evaluar los cambios en las hormonas del estrés en 60 personas expuestas antes y después de que una estación base de telefonía móvil entrara en funcionamiento en el pueblo de Rimbach, en Alemania. El estudio mostró que la exposición crónica a la radiofrecuencia de la estación base (cuerpo entero) a 0,006 - 0,01 μW/cm2 en humanos tuvo impactos significativos en las hormonas del estrés a lo largo del tiempo. En los primeros meses, los niveles de adrenalina aumentaron primero de manera dependiente de la dosis según el nivel de exposición (p < 0,002) y luego disminuyeron por debajo de los niveles normales (p < 0,005). Tanto los valores promedio como los medianos de adrenalina aumentaron después de la activación del transmisor y disminuyeron nuevamente después de un año con niveles de exposición >0,006 μW/cm2. Los sujetos con enfermedades crónicas y los niños mostraron respuestas especialmente fuertes; excepto algunos "casos atípicos", no se observó ningún efecto en adultos sanos (Buchner y Eger, 2012). En el caso de la dopamina, se observaron efectos inversos a los observados en el caso de la adrenalina y la noradrenalina. Los niveles medios de dopamina disminuyeron de 199 a 115 μg/g de creatinina entre enero y julio de 2004. El hecho de que los niveles de dopamina de los sujetos del estudio disminuyeran durante este período es altamente significativo (p<0,0002). A continuación, la mediana volvió a aumentar: en enero de 2005, se situó en 131 μg/g de creatinina y en julio de 2005, aumento que también es significativo entre julio de 2004 y julio de 2005 (p<0,05).
 
 	Buchner (2012) indica que el transmisor RFR induce cambios en las hormonas del estrés que siguen el clásico síndrome de estrés de adaptación y luego agotamiento establecido por Hans Seyle en los años 50. “Después de las etapas de alarma y resistencia, llega la última etapa de agotamiento. Los parámetros investigados en el estudio de Rimbach siguen este patrón”.
 	Un estudio a largo plazo de seis años evaluó el papel de la exposición a la radiación de radiofrecuencia (RFR) emitida desde teléfonos móviles o estaciones base y sus relaciones con los perfiles hormonales humanos. El estudio reveló efectos significativos de la RFR en el eje pituitario-suprarrenal, lo que resultó en una reducción de ACTH, cortisol, hormonas tiroideas, prolactina en mujeres jóvenes y niveles de testosterona en hombres (Eskander et al, 2012). Pero no se realizaron mediciones directas de los niveles de densidad de potencia de la RFR, solo categorías de distancia del transmisor.  	Oberfeld et al ( 2004) informaron que las poblaciones expuestas a estaciones base que transmiten frecuencias de teléfonos celulares tenían más fatiga, tendencia depresiva, trastornos del sueño, dificultades de concentración y problemas cardiovasculares con la exposición a la señal de teléfono celular GSM 900/1800 MHz.
Navarro et al (2003) informaron que niveles de exposición de 0,01 - 0,11 μ W/cm2 provocaron fatiga, dolores de cabeza y problemas de sueño en las poblaciones cercanas a estaciones base de telefonía móvil.
 	Thomas et al (2008) informaron un aumento en las quejas de adultos sobre dolores de cabeza y dificultades de concentración con el uso a corto plazo del teléfono celular en niveles de exposición de 0,005 a 0,04 μ W/cm2.
 	Heinrich et al (2010) informaron que los niños y adolescentes (de 8 a 17 años) expuestos a corto plazo a niveles de RFR de estaciones base experimentaron dolor de cabeza, irritación y dificultades de concentración en la escuela. Los niveles de RFR fueron de 0,003 a 0,02 μ W/cm2.
 
 	Thomas et al (2010) informaron que niveles de RFR de 0,003 - 0,02 μ W/cm2 provocaron problemas de conducta y comportamiento en niños y adolescentes (8-17 años) expuestos a la radiación de teléfonos celulares a corto plazo en la escuela.
 	Mohler et al. (2010) informaron que los adultos expuestos a una radiación de teléfonos celulares de 0,005 μ W/cm2 (niveles de exposición de estaciones base) tuvieron trastornos del sueño con la exposición crónica, pero este efecto no aumentó significativamente en toda la población.
 
Estudios en humanos sobre niveles de exposición a estaciones base (torres de telefonía celular)
Al menos cinco nuevos estudios de torres de telefonía celular con niveles de RFR de nivel de estación base que van desde 0,003 μ W/cm2 a 0,05 uW/cm2 publicados desde 2007 informan de dolores de cabeza, dificultades de concentración y problemas de conducta en niños y adolescentes; y trastornos del sueño, dolores de cabeza y problemas de concentración en adultos. Esto es muy coherente con los estudios realizados antes de 2007, pero los "niveles de efecto" son significativamente inferiores (bajan del rango de microvatios al de nanovatios por centímetro cuadrado).
Los estándares de seguridad pública son entre 1.000 y 10.000 veces o más altos que los niveles que comúnmente se informan en estudios sobre estaciones base de telefonía móvil como causantes de efectos biológicos.
Los estudios sobre los espermatozoides muestran daños en el ADN, deterioro de la calidad, la motilidad y la viabilidad de los espermatozoides a causa de los teléfonos móviles en modo de espera y del uso de ordenadores portátiles inalámbricos con exposiciones de entre 0,00034 μ W/cm2 y 0,07 μ W/cm2. Varios estudios informan de efectos de daño en los espermatozoides a niveles de emisión de los teléfonos móviles en "modo de espera", que se encuentran en el rango bajo de nanovatios a picovatios por centímetro cuadrado.
 
F. Estudios de electrohipersensibilidad (EHS) : McCarty et al (2011) estudiaron
Hipersensibilidad electromagnética en una paciente (una médica). La paciente no pudo detectar la presencia o ausencia de exposición a campos electromagnéticos, lo que descartó en gran medida la posibilidad de sesgo. En múltiples ensayos con los campos encendidos o apagados, la paciente experimentó y reportó dolor temporal, sensación de cansancio, latidos cardíacos salteados, espasmos musculares y/o dolor de cabeza intenso cuando el campo pulsado (100 ms, duración a 10 Hz) estaba encendido, pero ningún síntoma o síntomas leves cuando estaba apagado. Los síntomas de los campos continuos fueron menos graves que con los campos pulsados. Las diferencias entre el campo encendido y la exposición simulada fueron significativas en el nivel p < 0,05. Los autores concluyen que la hipersensibilidad electromagnética es un síndrome neurológico y que se podrían provocar reacciones somáticas estadísticamente confiables en esta paciente por la exposición a campos eléctricos de 60 Hz a 300 voltios por metro (V/m). Concluyen que "la hipersensibilidad a los campos electromagnéticos puede ocurrir como un síndrome neurológico inducible ambientalmente genuino ". En su respuesta a una carta al editor de la revista, los autores dicen: “Seguimos un enfoque empírico y demostramos una relación de causa y efecto (p < 0,05) en condiciones que nos permitieron inferir la existencia de hipersensibilidad electromagnética (EHS), un nuevo síndrome neurológico ” (Marino et al., 2012).
 	 
Además, los autores explican la importancia de detectar los efectos EHS mediante métodos no lineales.   
“La cuestión importante en este momento no es si los campos electromagnéticos pueden producir síntomas (hemos demostrado empíricamente que pueden), sino más bien por qué este efecto ha sido históricamente difícil de detectar. Se nos ocurrió que la EHS ha seguido siendo esquiva debido a la forma en que se ha estudiado. Los experimentos diseñados para detectar la EHS se habían basado en la suposición de que, si existía, era un fenómeno lineal, mientras que la EHS es en realidad un fenómeno no lineal”. “Nuestro estudio fue diseñado para detectar si la EHS era un fenómeno lineal o no lineal, y logramos demostrar un vínculo entre la exposición aguda a los campos electromagnéticos y las respuestas somáticas (p < 0,05). Este hallazgo, junto con los resultados infaliblemente negativos de los estudios lineales, es una buena prueba de que la EHS es un fenómeno no lineal, como sospechábamos”. 
 
 	Con excepción del estudio de McCarty, no se han realizado demostraciones claras en circunstancias controladas que demuestren que las personas que se declaran electrohipersensibles pueden distinguir si se les está aplicando o no RFR. Sin embargo, existen múltiples informes de síntomas experimentados por personas expuestas a campos electromagnéticos en circunstancias no controladas.
 
A. Johansson et al (2010) estudiaron los síntomas, los rasgos de personalidad y el estrés en personas con síntomas relacionados con el uso de teléfonos móviles e hipersensibilidad electromagnética. Informaron que existe una diferencia entre las personas con síntomas relacionados con fuentes de campos electromagnéticos específicos y las personas con hipersensibilidad electromagnética general. Los síntomas son ansiedad, depresión, somatización, agotamiento y estrés. El grupo de hipersensibilidad electromagnética informó más síntomas neurasténicos.
 	Dos publicaciones sobre electrohipersensibilidad de O. Johansson (2007, 2009) ofrecen una amplia descripción general de la literatura relevante sobre electrohipersensibilidad. Ambas publicaciones documentan los síntomas y las afecciones que dan lugar a una mayor sensibilidad a los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (FEB) y a las RFR. En ambas publicaciones se recomienda la necesidad de establecer nuevas normas de exposición pública basadas en la biología para abordar la electrohipersensibilidad.
 
 	Landgrebe et al (2007) informaron que su estudio de pacientes electrosensibles mostró que los participantes tenían una facilitación intracortical reducida en comparación con dos grupos de control. El grupo de pacientes con EHS mostró una función alterada del sistema nervioso central. En un estudio de seguimiento, los autores informaron que los pacientes con EHS, pero no los controles, " mostraron alteraciones cognitivas y neurobiológicas significativas que apuntan a una mayor vulnerabilidad individual genuina de los pacientes con hipersensibilidad electromagnética" (Landgrebe et al, 2008). 
 
 	El equipo de Sandstrom, Hansson Mild y Lyskov produjo numerosos artículos entre 1994 y 2003 que involucraban a personas electrosensibles (Lyskov et al, 1995;
Lyskov et al, 1998; Sandstrom et al, 1994; Sandstrom et al, 1995; Sandstrom et al, 1997; Sandstrom et al, 2003). Sandstrom et al (2003) presentaron evidencia de que la variabilidad de la frecuencia cardíaca está alterada en personas con hipersensibilidad eléctrica y mostraron un desequilibrio del sistema nervioso autónomo. “ Los pacientes con EHS tenían un patrón alterado de ritmos circadianos de HRF y mostraron una representación relativamente 'plana' de la potencia espectral registrada por hora del componente HF de HRV”. Este equipo de investigación también encontró que “los pacientes con EHS tienen un desequilibrio de la regulación del sistema nervioso autónomo (SNA) con una tendencia a la hipersimpatotonía, medida por la frecuencia cardíaca (FC) y la actividad electrodérmica, y una hiperreactividad a diferentes factores físicos externos, medida por potenciales evocados cerebrales y respuestas simpáticas de la piel a la estimulación visual y auditiva ”. (Lyskov et al, 2001 a,b; Sandstrom et al, 1997). Los informes a los que se hace referencia anteriormente proporcionan evidencia de que las personas que informan ser electrosensibles difieren de otras en que tienen algunas anomalías en el sistema nervioso autónomo, que se reflejan en mediciones como la variabilidad de la frecuencia cardíaca. En la actualidad, sigue sin estar claro si la EHS es realmente causada por la exposición a RF/CEM, o más bien es un síndrome autoidentificado de respuesta excesiva a una variedad de estímulos. Pero dado el porcentaje relativamente alto de personas que informan ser electrosensibles (5% de la población general de Suiza según Schreier et al, 2006), y algunas de ellas están gravemente discapacitadas como consecuencia, es fundamental que se realicen más estudios sobre este síndrome.
 
 	Tuengler y von Klitzing et al (2012) informaron que las personas con EHS que se sometieron a pruebas mostraron cambios significativos en la regulación del sistema nervioso autónomo, incluidos cambios en el flujo sanguíneo capilar (microcirculación), variabilidad de la frecuencia cardíaca y potenciales eléctricos de la piel. La detección continua del flujo sanguíneo capilar es una herramienta importante para analizar la capacidad del sistema nervioso autónomo. En pacientes con EHS, von Klitzing descubrió que la motilidad intestinal también puede estar desregulada y no mostrar actividad alguna durante algún tiempo después de la exposición.
 
G. Efectos sobre la barrera hematoencefálica (BHE): El equipo de la Universidad de Lund (Suecia) formado por Leif Salford, Bertil Persson y Henrietta Nittby ha realizado un trabajo pionero sobre los efectos de la RFR de nivel muy bajo en el revestimiento protector del cerebro humano, la barrera que protege al cerebro de las moléculas grandes y las toxinas que se encuentran en la sangre. 
LA BARRERA HEMATOENCEFÁLICA ESTÁ EN RIESGO
La BHE es una barrera protectora que impide el flujo de toxinas hacia el tejido cerebral sensible. El aumento de la permeabilidad de la BHE causado por la RFR de los teléfonos móviles puede provocar daños neuronales. Muchos estudios de investigación muestran que las exposiciones de intensidad muy baja a la RFR pueden afectar a la barrera hematoencefálica (BHE) (principalmente estudios en animales). Resumiendo la investigación, es más probable que improbable que los campos electromagnéticos no térmicos de los teléfonos móviles y las estaciones base tengan efectos sobre la biología. Una sola exposición de 2 horas a la radiación de los teléfonos móviles puede provocar un aumento de la fuga de la BHE y, 50 días después de la exposición, se puede observar daño neuronal y, en el momento posterior, también se demuestra la fuga de albúmina . Se ha demostrado que los niveles de RFR necesarios para afectar a la BHE son tan bajos como 0,001 W/kg, o menos que sostener un teléfono móvil con el brazo extendido. El estándar de la FCC de EE. UU. es de 1,6 W/kg; el estándar de la ICNIRP es de 2 W/kg de energía (SAR) en el tejido cerebral por el uso de teléfonos móviles/inalámbricos. Por lo tanto,
Los efectos BBB ocurren a niveles de exposición a RFR aproximadamente 1000 veces más bajos que los de EE. UU. y
Los límites de la ICNIRP lo permiten. 	(Salford, 2012) 
 
La consecuencia para la vida moderna es que el uso de teléfonos celulares e inalámbricos puede causar una fuga patológica de la barrera hematoencefálica con períodos de uso muy breves, y el daño puede ser duradero. Pueden entrar sustancias nocivas en el cerebro. Si el daño es continuo (si el uso de teléfonos celulares e inalámbricos continúa durante meses y años), el potencial de efectos nocivos aumenta. Ya existen evidencias "epidemiológicamente visibles" de un mayor riesgo de cáncer cerebral en humanos (Sección 11).
 	Volkow et al (2011a, b) informaron un aumento del metabolismo de la glucosa en el cerebro con el uso del teléfono celular en humanos. Esta importante investigación de 47 sujetos humanos utilizó un diseño cruzado aleatorio y fluorodesoxiglucosa etiquetada para medir los metabolismos del cerebro cuando el teléfono celular se activó pero se silenció durante 50 minutos en comparación con no estar activado. “ Nuestro estudio mostró que la activación del teléfono celular se asoció con aumentos metabólicos en las regiones cerebrales más cercanas a la antena y que los aumentos mostraron una correlación lineal negativa con la distancia desde la antena. Si bien el efecto fue pequeño, la correlación negativa del efecto con la distancia fue estadísticamente significativa (R = −0,91; P < .001). Este estudio es particularmente importante porque demuestra definitivamente que un teléfono celular activo, colocado en la oreja como se usaría normalmente, altera la actividad metabólica cerebral, pero solo en la región cercana al teléfono celular. 
H. Estudios sobre el cáncer cerebral : El equipo de la Universidad de Orebro (Suecia), dirigido por el doctor Lennart Hardell, oncólogo e investigador médico, ha elaborado un extraordinario trabajo sobre toxinas ambientales de diversos tipos, incluidos los efectos de la radiación de radiofrecuencia/microondas y el cáncer. Su trabajo de 2012 concluye:
“Según estudios epidemiológicos, existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos.
La evidencia proviene principalmente de dos centros de estudio, el grupo Hardell en Suecia y el Grupo de Estudio Interphone. No se observa un patrón consistente de un mayor riesgo de meningioma. Un sesgo sistemático en los estudios que explica los resultados también habría sido el caso para el meningioma. El diferente patrón de riesgo para el tipo de tumor refuerza los hallazgos con respecto al glioma y al neurinoma acústico. Los metaanálisis del grupo Hardell y los estudios Interphone muestran un mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico. La evidencia de apoyo también proviene de la localización anatómica del tumor en el área más expuesta del cerebro, la exposición acumulada en horas y el tiempo de latencia que se suman a la relevancia biológica de un mayor riesgo. Además, los cálculos de riesgo basados en la dosis absorbida estimada dan fuerza a los hallazgos.
En resumen:
∞ 	Hay una base razonable para concluir que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia son bioactivos y tienen el potencial de causar impactos en la salud.
∞ 	Existe un patrón consistente de mayor riesgo de glioma y neurinoma acústico asociado con el uso de teléfonos inalámbricos (teléfonos móviles y teléfonos inalámbricos), basado principalmente en los resultados de los estudios de casos y controles del grupo Hardell y los resultados del Estudio Final Interphone.
∞ 	La evidencia epidemiológica indica que los campos electromagnéticos de radiofrecuencia deberían clasificarse como carcinógenos humanos.
∞ 	Con base en nuestra propia investigación y la revisión de otra evidencia, los límites de seguridad pública y los niveles de referencia existentes de la FCC/IEE y la ICNIRP no son adecuados para proteger la salud pública.
	∞ 	Se necesitan nuevos estándares y límites en materia de salud pública.	 	(Hardell y otros, 2012)
 
I. Daño genético (estudios de genotoxicidad): existen al menos varios cientos de artículos publicados que informan que los campos electromagnéticos afectan los procesos oxidativos celulares (daño oxidativo). El aumento de la actividad de los radicales libres y los cambios en las enzimas involucradas en los procesos oxidativos celulares son los efectos más consistentes observados en células y animales después de la exposición a los campos electromagnéticos. El envejecimiento puede hacer que una persona sea más susceptible a los efectos perjudiciales de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) debido al daño oxidativo, ya que los antioxidantes pueden disminuir con la edad. Claramente, la preponderancia de los estudios genéticos informan sobre el daño del ADN y la imposibilidad de repararlo.
Se describen ochenta y seis (86) nuevos artículos sobre los efectos genotóxicos de la RFR publicados entre 2007 y mediados de 2012. De ellos, 54 (63%) mostraron efectos y 32 (37%) no mostraron efectos (Lai, 2012).
Se describen cuarenta y tres (43) nuevos artículos sobre campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) y dos artículos sobre campos magnéticos estáticos que informan sobre los efectos genotóxicos de los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF-EMF) publicados entre 2007 y mediados de 2012. De estos, 35 (81%) muestran efectos y 8 (19%) no muestran ningún efecto (Lai, 2012). 
 
J. Daños al sistema nervioso: los factores que actúan directa o indirectamente sobre el sistema nervioso pueden provocar cambios morfológicos, químicos o eléctricos en el sistema nervioso que pueden provocar efectos neurológicos. Tanto los campos electromagnéticos de radiofrecuencia como los de extrema frecuencia afectan a las funciones neurológicas y al comportamiento de los animales y los seres humanos.
Se describen ciento cincuenta y cinco (155) nuevos artículos que informan sobre los efectos neurológicos de la RFR publicados entre 2007 y mediados de 2012. De estos, 98 (63%) mostraron efectos y 57 (37%) no mostraron efectos.
Se describen sesenta y nueve (69) nuevos artículos sobre campos electromagnéticos de frecuencia muy baja (entre ellos, dos artículos de campo estáticos) que informan sobre los efectos genotóxicos de los campos electromagnéticos de frecuencia muy baja publicados entre 2007 y mediados de 2012. De estos, 64 (93%) muestran efectos y 5 (7%) no muestran ningún efecto. (Lai, 2012)
 
 
L. Los niños son más vulnerables : Muchos estudios demuestran que los niños son más sensibles a las toxinas ambientales de diversos tipos (Barouki et al, 2012; Preston, 2004; OMS, 2002; Gee, 2009; Sly y Carpenter, 2012).
 
El Panel Presidencial sobre Cáncer (2010) encontró que los niños " corren un riesgo especial debido a su menor masa corporal y rápido desarrollo físico, factores que magnifican su vulnerabilidad a carcinógenos conocidos, incluida la radiación " . 
 
La Academia Estadounidense de Pediatría, en una carta al congresista Dennis Kucinich fechada el 12 de diciembre de 2012, afirma que “ los niños se ven afectados desproporcionadamente por la exposición ambiental, incluida la radiación de los teléfonos celulares. Las diferencias en la densidad ósea y la cantidad de líquido en el cerebro de un niño en comparación con el cerebro de un adulto podrían permitir que los niños absorban mayores cantidades de energía de radiofrecuencia en su interior que los adultos. Es esencial que cualquier nueva norma para los teléfonos celulares u otros dispositivos inalámbricos se base en la protección de las poblaciones más jóvenes y vulnerables para garantizar que estén a salvo durante toda su vida”. 
 
 
 
II. CUESTIONES Y RESPUESTAS EN EL DEBATE SOBRE LOS CEM
 
Gran parte del énfasis del Informe Bioinititative de 2007 se centró en el cáncer, que sigue siendo la enfermedad más preocupante y documentada relacionada con la exposición a los campos electromagnéticos y las radiofrecuencias. La evidencia de que la exposición a los campos electromagnéticos y las radiofrecuencias aumenta el riesgo de cáncer no ha hecho más que aumentar desde entonces, y tenemos una mejor comprensión, aunque todavía incompleta, de los mecanismos implicados. Sin embargo, en términos de exposiciones umbral que dan lugar a enfermedades humanas, nuevas investigaciones sobre la reproducción masculina y las alteraciones neuroconductuales proporcionan evidencia de daños a niveles de exposición incluso más bajos. En este Informe se ha demostrado que las radiofrecuencias actúan como un sincronizador externo de la actividad neuronal, capaz de alterar el sueño, los ritmos circadianos, las fluctuaciones hormonales diurnas, la actividad de las ondas cerebrales y la variabilidad de la frecuencia cardíaca mediante la exposición a señales electromagnéticas artificiales (en contraposición a las frecuencias evolutivas naturales) y de hacerlo a intensidades extremadamente bajas.
Gran parte del debate sobre el conjunto de conocimientos científicos sobre los campos electromagnéticos ignora cuestiones sencillas que ayudarían a distinguir entre estudios con resultados aparentemente contradictorios. La sección 15 del Dr. Belyaev resulta útil para identificar los factores clave que se deben conocer y controlar en los experimentos (las variables biológicas y los parámetros físicos incluyen el ancho de banda, la frecuencia, la modulación, la polarización, la intermitencia y el tiempo de coherencia de la exposición, el campo magnético estático, los campos electromagnéticos dispersos, el sexo, la edad, los rasgos individuales y la densidad celular durante la exposición). El Dr. Andrew Marino destaca que la detección de los efectos de los campos electromagnéticos y la RFR requiere la investigación de fenómenos no lineales, una diferencia crítica que, si se ignora, puede pasar por alto importantes efectos biológicos (Marino, 2012).
Una hipótesis unificadora para un mecanismo biológico plausible que explique los efectos biológicos de los campos electromagnéticos muy débiles, además del cáncer, puede estar en las interacciones de campos débiles de RFR pulsado y RFR modulado por ELF como disruptores de la actividad neuronal sincronizada. Los ritmos eléctricos en nuestros cerebros pueden verse influenciados por señales externas. Esto es consistente con los efectos de campo débil establecidos sobre osciladores biológicos acoplados en tejidos vivos. Los sistemas biológicos del corazón, el cerebro y el intestino dependen de las acciones cooperativas de células que funcionan de acuerdo con principios de oscilaciones biológicas acopladas no lineales para su sincronía, y dependen de señales exquisitamente sincronizadas del entorno en niveles extremadamente pequeños (Buzsaki, 2006; Strogatz, 2003). La clave para la sincronización son las acciones conjuntas de células que cooperan eléctricamente, vinculando poblaciones de osciladores biológicos que se acoplan entre sí en grandes conjuntos y se sincronizan espontáneamente de acuerdo con las matemáticas descritas para las uniones Josephson (Brian Josephson, el premio Nobel de 1993 por este concepto). Este concepto ha sido presentado profesionalmente en artículos de revistas y también popularizado en forma impresa por el profesor Steven Strogatz, un matemático de la Universidad de Cornell que ha escrito sobre la "sincronización" como un principio organizador fundamental para los sistemas biológicos (Strogatz, 2001; 2003).
 	“ Los organismos son bioquímicamente dinámicos. Están continuamente sujetos a condiciones que varían con el tiempo, tanto en forma de impulsos extrínsecos provenientes del entorno como de ritmos intrínsecos generados por relojes celulares especializados dentro del propio organismo. Ejemplos relevantes de estos últimos son el marcapasos cardíaco ubicado en el nódulo sinoatrial en los corazones de los mamíferos y el reloj circadiano que reside en los núcleos supraquiasmáticos en los cerebros de los mamíferos. Estos generadores de ritmo están compuestos por miles de células de reloj que son intrínsecamente diversas pero que, sin embargo, logran funcionar en un estado oscilatorio coherente. Este es el caso, por ejemplo, de las oscilaciones circadianas que exhiben los núcleos supraquiasmáticos, cuyo período se sabe que está determinado por el período medio de las neuronas individuales que componen el reloj circadiano. Los mecanismos por los cuales surge este comportamiento colectivo aún están por entenderse.” (Strogatz, 2003)
Las oscilaciones biológicas sincrónicas en las células (células marcapasos) pueden verse alteradas por señales ambientales artificiales y exógenas, lo que da como resultado la desincronización de la actividad neuronal que regula funciones críticas (incluido el metabolismo) en el cerebro, el intestino y el corazón, y los ritmos circadianos que rigen el sueño y los ciclos hormonales (Strogatz, 1987). El cerebro contiene una población de osciladores con frecuencias naturales distribuidas, que se impulsan entre sí para sincronizarse (las células marcapasos circadianas). Strogatz ha abordado las matemáticas unificadoras de los ciclos biológicos y los factores externos que alteran estos ciclos. Buzsaki (2006) dice que “ los ritmos pueden ser alterados por una amplia variedad de agentes y que estas perturbaciones deben alterar gravemente el rendimiento cerebral. Los ritmos son un fenómeno sólido ” .
El centro marcapasos natural del corazón es el nódulo sinoauricular, un grupo de aproximadamente
10.000 células que generan el ritmo eléctrico que ordena al resto del corazón que lata. Las enfermedades relacionadas con la interrupción de esa sincronización incluyen la epilepsia, el insomnio crónico y las arritmias cardíacas (Strogatz, 2003). Algunas enfermedades causadas por campos electromagnéticos son aquellas en las que la desincronización de la actividad neuronal produce cambios fisiológicos que, si son crónicos, dan lugar a una alteración crónica de la homeostasis y, en última instancia, a mala salud y enfermedades crónicas. Un futuro así supone una carga irreversible para los sistemas de atención sanitaria.
            
	 	El difunto Dr. Ross Adey en su última publicación en Bioelectromagnetic Medicine (P.
Roche y M. Markov, eds. 2004) concluyeron:
“ Existen importantes preguntas sin respuesta sobre los posibles riesgos para la salud que pueden surgir de la exposición a diversos campos electromagnéticos creados por el hombre, donde estas exposiciones humanas son intermitentes, recurrentes y pueden extenderse durante una parte significativa de la vida del individuo”.
“Los estudios epidemiológicos han evaluado los campos de ELF y de radiofrecuencia como posibles factores de riesgo para la salud humana, y existen evidencias históricas que relacionan los riesgos crecientes de factores como la electrificación rural progresiva y, más recientemente, los métodos de distribución y utilización de energía eléctrica en edificios comerciales. Los modelos adecuados que describen estos efectos biológicos se basan en la termodinámica del no equilibrio, con la electrodinámica no lineal como una característica integral. Los modelos de calentamiento, basados en la termodinámica del equilibrio, no logran explicar una nueva e impresionante frontera de mucha mayor importancia. Aunque no se comprenden completamente, las interacciones de los radicales libres de los tejidos con los campos magnéticos pueden extenderse a niveles de campo cero”.  Nuestra sociedad parece decidida a que todo sea inalámbrico, y la consecuencia es un aumento de la exposición acumulativa a la RFR. Muchos hogares y casi todos los Starbucks o McDonalds tienen WiFi. Los teléfonos inteligentes, las tabletas, los iPods con video y otros dispositivos inalámbricos incluso se les dan a los niños como juguetes. El resultado es un aumento significativo de la exposición acumulativa a la RFR de toda la población, pero en particular de aquellos que tienen y usan dispositivos inalámbricos durante períodos prolongados de tiempo. Ninguna norma nacional o internacional de exposición a la RFR considera los efectos acumulativos; todas se están desarrollando para evitar el calentamiento local de los tejidos debido a exposiciones agudas.
Las cuestiones relacionadas con la exposición de los niños a las RFR son de importancia crítica. Hay evidencia abrumadora de que los niños son más vulnerables que los adultos a muchas exposiciones diferentes (Sly y Carpenter, 2012), incluida la RFR, y que las enfermedades que más preocupan son el cáncer y los efectos sobre el desarrollo neurológico. Sin embargo, los padres colocan monitores de bebés con RFR en las cunas, proporcionan a los niños muy pequeños juguetes inalámbricos y les dan teléfonos celulares a los niños pequeños, generalmente sin ningún conocimiento de los peligros potenciales. Una preocupación creciente es el movimiento para hacer que todos los laboratorios de computación de los estudiantes en las escuelas sean inalámbricos. Un laboratorio de computación cableado no aumentará la exposición a las RFR y proporcionará un acceso seguro a Internet.
 	Un ejemplo urgente de la necesidad de abordar la falta de protección pública adecuada frente a normas de seguridad inadecuadas para la exposición a RFR pulsada es la rápida implantación mundial de los contadores inalámbricos de servicios públicos (contadores "inteligentes" para los contadores de electricidad, gas y agua). Los cálculos actuales de las normas de seguridad que se basan en el promedio temporal de la RFR diluyen casi por completo la densidad de potencia de los niveles de RFR que se suministran en ráfagas de milisegundos, pero que se producen a intervalos de cada segundo, o varias veces por segundo cuando se utilizan dentro de una red inalámbrica en malla. Dicho de otro modo, los niveles de densidad de potencia de RFR suelen ser legales. Aunque no se han realizado estudios a largo plazo sobre los efectos adversos de los contadores inteligentes en la salud humana (principalmente porque son muy nuevos), cada vez hay más informes de personas electrosensibles sobre los daños que causan. Sumados, estos pulsos de RFR que ahora parecen ser un agente altamente bioactivo, pero que esencialmente se borran o se vuelven energéticamente invisibles al promediar el tiempo de los pulsos, como exigen las normas de seguridad actuales de la FCC.
Los medidores inalámbricos transmiten señales de RF como antenas de minitorres de telefonía celular en las frecuencias de radiación de los teléfonos celulares. Actualmente, se están implementando en los EE. UU. y están en las mesas de diseño en todo el mundo, incluidos muchos países europeos. La infraestructura de "medidores inteligentes" representa la mayor saturación comercial de espacio habitable con RFR pulsada jamás implementada por la industria. Este programa coloca un dispositivo inalámbrico (como una miniestación base de teléfono móvil) en la pared, reemplazando el medidor electromecánico (de dial giratorio). Se instalarán en cada hogar y aula (cada edificio con un medidor eléctrico). Las empresas de servicios públicos desde California hasta Maine ya han instalado decenas de millones, a pesar de las preocupaciones de salud de los expertos que ya están viendo miles de quejas de salud. Los medidores inalámbricos producen picos de radiación de radiofrecuencia pulsada de forma continua (24 horas al día, 7 días a la semana) y, en un funcionamiento típico, saturarán el espacio habitable a niveles que pueden ser mucho más altos que los ya informados y causar efectos biológicos y efectos adversos para la salud de algunas personas. Estos medidores, dependiendo de dónde se coloquen en relación con el espacio ocupado en el hogar o el aula, pueden producir niveles de exposición a RFR similares a los que se producen en los primeros 30 a 180 metros de una estación base de telefonía móvil (torre de telefonía celular). En un futuro no muy lejano, el plan es tener un dispositivo inalámbrico implantado en cada electrodoméstico, que se comunicará con el medidor inteligente siempre que se use electricidad. Esto probablemente convertirá a la cocina en una fuente importante de exposición a RFR.
La carga acumulada de RFR en cualquier comunidad es en gran medida desconocida. Tanto las fuentes involuntarias (como las torres de telefonía móvil, los contadores inteligentes y la radiación de segunda mano procedente del uso de dispositivos inalámbricos por parte de otras personas) como las exposiciones voluntarias derivadas del uso personal de teléfonos móviles e inalámbricos, routers inalámbricos, monitores electrónicos de vigilancia para bebés, sistemas de seguridad inalámbricos, audífonos inalámbricos y dispositivos médicos inalámbricos como las bombas de insulina implantadas, se suman. Nadie está contabilizando los niveles de exposición combinados. Miles de millones de nuevos transmisores de RFR procedentes de la implantación mundial de contadores inteligentes aumentarán significativamente la carga corporal de RFR existente de RFR pulsada para millones de personas. Los problemas de salud son los mismos que con todas las demás fuentes de CEM/RFR. El cáncer es un efecto adverso grave, pero los daños a la reproducción masculina y los efectos sobre el sistema nervioso central pueden resultar de niveles de exposición incluso más bajos. El trabajo de Strogatz (2001, 2003) y Buzsaki (2006) sobre los efectos del campo débil en los osciladores biológicos no lineales (ondas cerebrales y sincronización de actividades neuronales que regulan los procesos corporales) es directamente relevante para la comprensión de las profundas perturbaciones biológicas y los síntomas de salud que pueden producir las exposiciones continuas a la RFR pulsada.
 
	 	Los bienes comunes del aire
 
En cuanto a las cuestiones de equidad social y la elección de las personas de no exponerse a niveles nocivos de toxinas ambientales, ha habido poca inclusión del público en los debates sobre la exposición a las radiofrecuencias inalámbricas. Las tecnologías inalámbricas se han convertido en parte de los hábitos diarios de miles de millones de personas; a menudo, no hay opciones de equivalentes con cables (o las que existen están desapareciendo). La exposición involuntaria a los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia se está convirtiendo en la norma, incluso cuando va en contra de la elección individual (la radiación pasiva, como el humo de tabaco ajeno, es difícil de evitar).
 
“Las tecnologías inalámbricas transmiten energía electromagnética a través del aire, hacia y a través de prácticamente todos los ambientes interiores y exteriores. El colchón de aire protector que rodea nuestro planeta contiene aire respirable, nos protege de la radiación espacial y sustenta y sostiene la vida en sintonía con la firma electromagnética natural de la propia Tierra. Estamos cambiando este “bien común del aire” de maneras importantes. Las señales inalámbricas de las tecnologías de transmisión y comunicación están desplazando y dominando el fondo natural. El “bien común del aire” está siendo alterado de maneras sin precedentes que tienen enormes consecuencias para la vida en la Tierra.” (Sage, 2010). 
 
 	La prisa por "comprar las ondas de radio" y comercializarlas con fines comerciales está cargando " los bienes comunes del aire " con niveles insostenibles de exposición (Sage, 2010). Los mercados comerciales de espectro inalámbrico presionan con éxito a los reguladores gubernamentales para que asignen aún más espectro, una vez que se asignan las frecuencias existentes. Sage (2010) pregunta:
“¿Quién es el propietario de los “bienes comunes del aire”? ¿Quién debería tener permitido contaminarlo? ¿Cuáles son los límites? ¿Sobre qué base debería definirse la capacidad de carga? ¿Quién define los límites? ¿Estos límites conservan el recurso para el futuro? ¿Protegen la salud y el bienestar públicos, y la salud y el bienestar de otros seres vivos en la Tierra? ¿Quién tiene la carga de la prueba de la seguridad o del daño? ¿Cómo deberían gestionarse los “nuevos bienes comunes” para el bien común? ¿Sabemos lo suficiente para actuar responsablemente? ¿Quién decide? ¿Cuándo? ¿Deberían establecerse límites a su utilización?” 
 
 	 
 	Sin tener en cuenta el daño acumulativo, esta prisa comercial por comprar derechos territoriales del espectro inalámbrico tiene enormes implicaciones para la salud y el bienestar públicos.
Se han ignorado las protecciones ambientales otorgadas a otros recursos naturales en virtud de la Ley Nacional de Política Ambiental. Nunca se han evaluado los impactos acumulativos y los compromisos irrecuperables para los seres humanos, la vida silvestre y los recursos naturales.
 
“Las sociedades deben ahora definir la capacidad de soportar la exposición crónica a las radiaciones electromagnéticas e inalámbricas. Teniendo en cuenta la gran variabilidad individual para soportarla, los nuevos límites deben conservar y sostener los 'bienes comunes del aire' de manera que sean sostenibles para todos, y esto incluye a las poblaciones sensibles, los jóvenes, los ancianos y aquellos con sensibilidad existente. Algunos países del mundo ya han superado los niveles sostenibles de exposición inalámbrica, como lo demuestra el porcentaje significativo de personas que ya se han vuelto electrosensibles”. (Sage, 2010)
 
 
	 	Homeostasis y derechos humanos en materia de salud
 
 	La exposición crónica a RFR de baja intensidad y a RFR modulada por ELF en los niveles ambientales actuales en muchas ciudades superará los umbrales de mayor riesgo de muchas enfermedades y causas de muerte (Sage y Huttunen, 2012). Las exposiciones a RFR en la vida diaria alteran la homeostasis en los seres humanos. Estas exposiciones pueden alterar y dañar genes, desencadenar cambios epigenéticos en la expresión genética y causar mutaciones de novo que impiden la recuperación genética y los mecanismos de curación. Estas exposiciones pueden interferir con la función cardíaca y cerebral normal; alterar los ritmos circadianos que regulan el sueño, la curación y el equilibrio hormonal; perjudicar la memoria a corto plazo, la concentración, el aprendizaje y el comportamiento; provocar respuestas inmunes, alérgicas e inflamatorias aberrantes en los tejidos; alterar el metabolismo cerebral; aumentar los riesgos de falla reproductiva (dañando los espermatozoides y aumentando el riesgo de aborto espontáneo); y hacer que las células produzcan proteínas de estrés. Las exposiciones ahora comunes en los entornos domésticos y escolares probablemente sean fisiológicamente adictivas y los efectos son particularmente graves en los jóvenes (Sage y Huttunen, 2012). La siguiente declaración de derechos de salud humana (Sage y Huttunen, 2012) se basa en una referencia específica a los impactos en la salud de los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia cuya ocurrencia está razonablemente bien establecida (Sage y Carpenter, 2009).
 
 
 
 
Declaración de los derechos en materia de salud humana
Derechos fundamentales a la salud humana ( Sage y Huttunen, 2012 )
 
 	El derecho a la homeostasis en nuestros propios cuerpos.
 	El derecho al funcionamiento normal del sistema nervioso central.
 	El derecho a las señales ambientales naturales que sincronizan nuestros ritmos circadianos.
 	El derecho a dormir.
 	El derecho a sanar.
 	El derecho a escuchar.
 	El derecho a reproducirse.
 	El derecho a aprender y conservar recuerdos.
 	El derecho a un genoma intacto.
 
 	Si se vulnera tan solo uno de estos derechos (es decir, si se expone a la persona a riesgos derivados de la exposición involuntaria a las tecnologías inalámbricas en la vida cotidiana), se estará violando el derecho a la salud humana. Cuando muchos de estos derechos a la salud humana se ven vulnerados sin el consentimiento de la persona, se debería detener el despliegue de tecnologías inalámbricas y reducir o eliminar las exposiciones existentes, de acuerdo con los hallazgos científicos y de salud pública sobre la exposición crónica a la radiación de radiofrecuencia de baja intensidad y otras formas de campos electromagnéticos potencialmente nocivos (Sage y Huttunen, 2012).
 
 
 
 
V. CONCLUSIONES PARA UNA PLANIFICACIÓN PRUDENTE DE LA SALUD PÚBLICA
Metodología y enfoque para los límites de las medidas de precaución
  
En 2007, el capítulo del Informe BioInititive sobre evidencia científica clave e implicaciones para las políticas de salud pública propuso un nivel objetivo específico e interino de radiación de radiofrecuencia de 0,1 μW/cm2 para la exposición acumulada a RFR en exteriores (para AM, FM, TV y redes inalámbricas). Se basó en los mejores estudios científicos disponibles hasta esa fecha. Antes de 2006, había pocos estudios que informaran sobre los efectos de exposiciones crónicas a RFR de menos de 0,1 a 1 μW/cm2.
En 2009, la revista Pathophysiology publicó numerosos artículos revisados por pares en una edición especial de dos volúmenes sobre campos electromagnéticos (tanto de ELF-EMF como de RFR), en la que se publicaban básicamente los contenidos del informe BioInitiative y se actualizaba cierta información. Uno de estos artículos de Pathophysiology de 2009 presentaba una revisión de estudios sobre estaciones base de telefonía móvil (Kundi y Hutter, 2009). Concluía que los estudios generales no detectaban efectos (dolor de cabeza, fatiga, tinnitus, dificultades de concentración, alteración del sueño, etc.) a niveles de exposición a RFR inferiores a 0,05 a 0,1 μW/cm2.
 
En 2012 se dispone de nuevos estudios de RFR a nivel de estación base que pueden analizarse para determinar si se justifican nuevas recomendaciones de RFR (y más bajas). El enfoque de este capítulo se basa en los "niveles más bajos en los que no se observan efectos", similares al "nivel sin efecto observado (NOEL)" utilizado para las exposiciones a sustancias químicas, como base suficiente para establecer puntos de referencia científicos para el daño (o, alternativamente, el nivel de exposición con efectos observados más bajo). Es competencia de la evaluación científica y de salud pública que realizamos aquí informar sobre la evidencia, independientemente de las complicaciones políticas o estratégicas que pueda crear. Nuestro objetivo es presentar objetivamente lo que revelan los estudios sobre los "niveles de efectos", no prejuzgar ni diluir la evidencia porque puede presentar obstáculos estratégicos o políticos para lograr un consenso sobre cambios de políticas y reglamentaciones. Lo que este informe no pretende hacer es tener en cuenta "cómo podríamos hacer esto" o "qué significaría". El objetivo es exponer la ciencia y hacer algunas reducciones defendibles para factores que los estudios no pueden o no prueban todavía, y compensar con deducciones para ellos (márgenes de seguridad). Como objetivos provisionales para la acción precautoria, servirán como guías para los encargados de tomar decisiones que aborden las cuestiones de la salud, la calidad del futuro acervo genético, la equidad social y el costo.
No existe un estudio por sí solo que cumpla con estándares impecables para la evaluación de la exposición o que elimine totalmente toda posibilidad de sesgo, pero el conjunto de estudios en conjunto proporciona el respaldo adecuado para delinear un "nivel mínimo de efectos observados" que, a su vez, con márgenes de seguridad adicionales, puede servir como guía para la acción precautoria.
Una reducción de la recomendación de BioInitiative 2007 de 0,1 uW/cm2 (o una décima parte de un microvatio por centímetro cuadrado, lo que equivale a 100 nanovatios/cm2) para la RFR acumulada en exteriores hasta algo tres órdenes de magnitud menor (en el rango bajo de nanovatios por centímetro cuadrado) está justificada por razones de salud pública. Utilizamos la nueva evidencia científica documentada en este Informe para identificar los "niveles de efecto" y luego aplicamos uno o más factores de reducción para proporcionar un margen de seguridad. Sin embargo, observamos que incluso un nivel de acción precautoria de varias décimas de nanovatios por centímetro cuadrado (o varios cientos de picovatios por centímetro cuadrado) permitiría aún las transmisiones de teléfonos celulares (que pueden funcionar hasta aproximadamente 0,00003 V/m).
Aun así, puede que sea necesario reducir estos niveles en el futuro, a medida que se realicen nuevos y mejores estudios. Esto es lo que dijeron los autores en 2007 (Carpenter y Sage, 2007, Informe BioInitiative) y sigue siendo cierto hoy en 2012. Dejamos espacio para futuros estudios que puedan reducir los "niveles de efectos" observados actualmente y debemos estar preparados para aceptar nueva información como guía para nuevas acciones de precaución.
           Establecimiento de un punto de referencia científico para los «niveles de efectos observados más bajos»
Se han identificado estudios que proporcionan información sobre "nuevos niveles de efecto observado". Estos sirven como puntos de referencia científicos para el posible riesgo para la salud y el bienestar. A continuación, identificamos factores de reducción para compensar las subpoblaciones sensibles y los aplicamos a los puntos de referencia científicos (niveles de efecto observado más bajos).
 
Se justifica un factor de reducción de diez veces (o más) para los estudios que informan efectos de exposiciones solo a corto plazo (es decir, agudas) en lugar de crónicas (es decir, a largo plazo). Una mayor duración de la exposición puede causar efectos biológicos con exposiciones más bajas, mientras que estos efectos NO se observan con exposiciones más cortas (agudas) (Belyaev, 1997; Belyaev, 2012). Las exposiciones crónicas con duraciones más largas de semanas, meses o años son lo que la mayoría de las poblaciones enfrentan con respecto a las aulas inalámbricas, las oficinas inalámbricas y los lugares cercanos a las estaciones base.
 
Una segunda reducción de diez veces (o más) se justifica como una medida de amortiguación para las poblaciones sensibles, incluidos los niños, los ancianos y otros grupos de adultos que pueden estar enfermos, ya sensibilizados, en remisión o sufrir dolencias agravadas por el estrés fisiológico y el insomnio.
 
Los estudios que contribuyen en conjunto pueden contribuir razonablemente a delinear un nuevo nivel de efectos más bajos de RFR son principalmente estudios de estaciones base de teléfonos móviles (celulares) de poblaciones humanas sanas y estudios de daño espermático en hombres que usan y/o llevan sus dispositivos inalámbricos en o alrededor del cinturón o en el bolsillo de los pantalones.
 
Estudios de densidad de potencia (estaciones base de telefonía móvil y estudios de fertilidad y esperma)
 
Un punto de referencia científico de 0,003 uW/cm2 o tres nanovatios por centímetro cuadrado para el "nivel de efecto observado más bajo" para RFR se basa en estudios a nivel de estación base de telefonía móvil. El estudio de Thomas et al. (2008) muestra efectos a un LOEL de 0,005 uW/cm2 en adultos expuestos a la radiación de teléfonos móviles a corto plazo únicamente (no es un estudio de exposición crónica). Otros estudios que son relevantes son Thomas et al. (2010) con un LOEL de 0,003 uW/cm2 y Heinrich et al. (2010) con un LOEL de 0,003 uW/cm2. Ambos estudiaron poblaciones mixtas de niños/adolescentes de estudiantes, pero tienen períodos de prueba a corto plazo (no son estudios de exposición crónica) y tienen LOEL de 0,003 uW/cm2. Buchner et al (2012) muestra un "nivel de efecto" de 0,006 uW/cm2 y realiza pruebas en poblaciones adultas, pero alcanza el criterio de prueba de exposición "crónica" (durante 18 meses). La aplicación de una reducción de diez veces para compensar la falta de exposición a largo plazo (para proporcionar un margen de seguridad para la exposición crónica) o para los niños como subpoblación sensible arroja un nivel de acción preventiva de 300 a 600 picovatios por centímetro cuadrado. Esto también equivale a un nivel de acción preventiva razonable de 0,3 a 0,6 nanovatios por centímetro cuadrado.
 
De los estudios que tratan con niños y exposiciones a RFR a nivel de estación base, ninguno estudió exclusivamente a niños, por lo que los resultados pueden diluir cualquier efecto aparente que se acumule en los sujetos de prueba más jóvenes. Thomas et al (2010) es un estudio de exposición a corto plazo de niños y adolescentes de 8 a 17 años de edad. Heinrich et al (2010) es un estudio adicional de la misma población de 8 a 17 años de edad a corto plazo. Una reducción de 100 veces podría defenderse como razonablemente conservadora en este caso.
 
Behari et al (2006) proporciona un estudio de espermatozoides expresado en unidades de densidad de potencia con un LOEL de 0,00034 uW/cm2. Es un estudio de exposición crónica. La mayoría de los estudios de espermatozoides con buena información de exposición se expresan en SAR (W/kg). Estos varían desde LOEL de 0,014 (Kumar et al, 2012) a 0,091 W/kg (Atasoy et al, 2012) a
0,43 W/kg (Salama et al, 2008) a 0,795 W/kg (Panagopoulous et al, 2012) a 0,9 W/kg
(Kesari et al, 2012). Todos los demás estudios sobre daño a los espermatozoides o daño a los ovarios tienen SAR
de más de 1,0 W/kg (7 estudios más). Todos son estudios a corto plazo. Hay más estudios sobre el daño a los espermatozoides, pero sin mediciones ni otra información específica sobre la exposición. Se trata de estudios en los que se colocan espermatozoides o ratones, o se da exposición prenatal a animales cerca de fuentes de radiación de teléfonos celulares. Dichos estudios dan peso al argumento de que las exposiciones a RFR de baja intensidad pueden causar daños, pero no ayudan a delinear los LOEL porque no tienen números de exposición específicos, solo distancias.
 
La mayoría de los estudios de esperma y de estaciones base que tienen exposiciones expresadas en densidad de potencia (microvatios por centímetro cuadrado) tienen niveles de "efecto" en el rango de nanovatios (0,34 nanovatios/cm2 a 100 nanovatios/cm2)*. Entre ellos se incluyen Behari y
Kesari, 2006; Buchner y Eger, 2012; Oberfeld et al, 2004; Thomas et al, 2008, 2010; Heinrich et al, 2010; Navarro et al, 2003; y Otitoloju et al 2010. Avendano et al (2012) informan que la exposición a WI-FI a partir de una exposición a una computadora portátil de 4 horas disminuyó la viabilidad de los espermatozoides y causó la fragmentación del ADN en muestras de esperma humano (exposición en placas de Petri) a 0,5 a 1,0 uW/cm2. El artículo de revisión de 2009 de la revista Pathophysiology Journal de Kundi-Hutter sobre estudios de estaciones base hasta 2006 informa un NOEL general por debajo de 0,05 a 0,1 uW/cm2. En general, los nuevos estudios de densidad de potencia de 2007-2012 informan "niveles de efectos más bajos" dos o tres órdenes de magnitud inferiores a los de 2006, desde el rango de microvatios/cm2 hasta el rango de nanovatios/cm2.
 
 
Estudios SAR (estudios de esperma y daño ovárico con exposición a radiación de teléfonos celulares)
 
Los estudios sobre la fertilidad masculina (efectos adversos sobre los espermatozoides, sobre el tamaño y la morfología de los testículos, etc.) realizados con teléfonos móviles en el bolsillo y con ordenadores portátiles inalámbricos nos proporcionan una avalancha de datos nuevos que muestran efectos de muy baja intensidad que orientan las acciones de precaución y educan al público sobre los posibles riesgos para la salud, la fertilidad y la reproducción.
 
*Las tablas de colores de RF incluidas en este informe son una guía de los efectos biológicos informados y de los niveles de RFR que se informa que los causan.
 
Estudios sobre esperma y fertilidad con "niveles de efectos" en el rango de 9 microvatios/kg a 80 milivatios/kg son Kumar et al (2012) (infertilidad masculina) y Aitken et al (2005) (daño al ADN del esperma). Estudios sobre esperma con "niveles de efectos" en el rango de 90 a 900 milivatios/kg son De Iuliis et al (2009) (daño a las células espermáticas humanas), Salama et al (2008) (disminución de la movilidad y concentración de los espermatozoides), Panagopoulous et al (2012) (daño ovárico) y Kesari et al (2012) (daño a los espermatozoides). Estudios de 1 W/kg a 1,8 W/kg que reportan daño espermático o reproductivo son Gul et al (2009) (efecto tóxico en los ovarios), Agarwal et al (2008) (daño espermático), Agarwal et al (2009) (daño espermático) y Yan et al (2007) (espermatozoides deformados, incapacitados para nadar).
 
El estudio sobre computadoras portátiles con Wi-Fi de Atasoy et al (2012) informa que las exposiciones a computadoras portátiles estimadas en 0,091 W/kg aumentan el daño del ADN y reducen la reparación del ADN en los espermatozoides dañados, y “ plantean preguntas sobre la seguridad de la exposición a radiofrecuencias de los dispositivos de acceso a Internet Wi-Fi para organismos en crecimiento en edad reproductiva, con un efecto potencial sobre la fertilidad y la integridad de las líneas germinales ”.
 
Se ha informado que el desarrollo fetal alterado en ratones expuestos a RFR con SAR de 0,3 a 60 milivatios/kg produce efectos adversos en el aprendizaje y el comportamiento (Aldad et al, 2012). Fragopoulou et al (2009) informaron cambios con 600 a 900 milivatios/kg en embriones de ratón.
 
 
Enfoque general para delimitar un nivel de acción precautoria
 
Como metodología, no es necesario ni prudente utilizar un método de promediación entre los estudios. La técnica en sí es demasiado vulnerable a los problemas de ponderación de los estudios más antiguos que no probaron los efectos en el rango más bajo de exposición a RFR (o no tenían el poder para evaluar los efectos). El promediado también es insensible a la hora de dar una visibilidad adecuada a los resultados NUEVOS importantes en el rango de intensidad muy baja (rango de nanovatios, picovatios y femtovatios/cm2). Incluso cuando se promedian juntos, estos estudios contribuyen con una influencia ínfima cuando se promedian junto con estudios de densidad de potencia mucho mayor para determinar un punto de referencia científico para el daño.
 
Una limitación de los estudios de esperma que utilizan exposiciones a RFR a nivel de estación base es que se dispone de buenas estimaciones de exposición si los espermatozoides se analizan fuera del cuerpo (en placas de Petri), pero eso no refleja la situación más realista de los espermatozoides expuestos en los propios seres humanos (usando o llevando un teléfono móvil cerca de los testículos), donde las estimaciones de exposición son más difíciles de determinar. Por lo tanto, es útil e informativo observar los resultados combinados de los estudios in vivo y ex vivo como guía. En el caso de los estudios de estaciones base en poblaciones humanas, la calidad de las evaluaciones de exposición es variable y, en algunos casos, inadecuada. Además, se realizan muy pocos estudios de estaciones base, de modo que los sujetos de prueba no saben si están sujetos a una RFR elevada y cuándo (estudios ciegos), por lo que algún sesgo puede influir en los resultados. Las personas a menudo informan de más efectos nocivos porque son conscientes de la exposición (de una estación base cercana, por ejemplo). Sin embargo, estas variaciones en la calidad de los estudios no compensan su utilidad en conjunto para delinear cuáles son las exposiciones a efectos observables más bajos y ayudar a orientar la toma de decisiones en materia de salud pública y medidas de precaución.
 
  	Otra preocupación es que el promedio temporal de RFR para dar una recomendación numérica única para una directriz de acción preventiva no aborda la diferencia crítica entre los niveles de potencia pico (picos de RFR que ocurren intermitentemente) y las mediciones que ocultan cuán altos son los picos de potencia pico por dilución. Las respuestas biológicas pueden durar más de segundos, o tener efectos aún más prolongados en las proteínas y enzimas, mientras que los pulsos de RFR pueden tener una duración de microsegundos o milisegundos. Es totalmente posible que lo que cause los efectos biológicos sean los picos de RFR altos e intermitentes que el cuerpo percibe y a los que responde como un ataque continuo de alta potencia. Por ejemplo, la potencia pico del teléfono DECT es aproximadamente 100 veces mayor que la RFR medida con el promedio temporal. Una persona cerca de una torre de telefonía celular que produce una medición de RFR de 0,1 microvatios/cm2 probablemente esté recibiendo picos de densidad de potencia de RFR ocho veces mayores, si uno pudiera medir los picos individualmente. Ninguno de los estudios presentados en esta sección aborda pulsos de potencia máxima y tiempos de respuesta biológica que sean más largos que el "intervalo" entre picos de RFR. Por lo tanto, los niveles de acción precautoria deberían ser más bien conservadores.
 
La planificación de estaciones base y otras evaluaciones de emplazamientos deben tener un parámetro científico por debajo del cual no se hayan caracterizado, publicado o examinado (aún no) los efectos. A continuación, se debe añadir un margen de seguridad razonable, recordando que la vida útil de diseño de dichas instalaciones puede ser de 30 a 50 años. Este es un procedimiento estándar para las limitaciones de la planificación ambiental.
 
Las agencias sanitarias deben actuar ahora
Las agencias de salud y las agencias reguladoras que establecen estándares de seguridad pública para ELFEMF y RFR deberían actuar ahora para adoptar nuevos límites de seguridad biológicamente relevantes que sean clave para los puntos de referencia científicos más bajos para el daño que surjan de los estudios recientes, además de un margen de seguridad más bajo. Los límites de seguridad pública existentes son demasiado altos en varios órdenes de magnitud, si se pretende minimizar o eliminar la prevención de los efectos biológicos y los efectos adversos para la salud resultantes. La mayoría de los estándares de seguridad son mil veces o más demasiado altos para las poblaciones sanas, e incluso menos efectivos para proteger a las subpoblaciones sensibles.
 	Se necesitan urgentemente nuevos estándares de exposición pública basados en la biología y que sean la clave para establecer parámetros científicos de daño, además de un margen de seguridad por debajo de ese nivel.
 
Estándar de evidencia para juzgar la ciencia
El estándar de evidencia para juzgar la evidencia científica debe basarse en buenos principios de salud pública en lugar de exigir certeza científica antes de tomar acciones.
 
Las poblaciones sensibles requieren protección especial
Será necesario establecer normas de seguridad para las poblaciones sensibles a niveles más bajos que para las poblaciones adultas sanas, a fin de proteger al feto en desarrollo, al lactante y al niño pequeño, a los niños en edad escolar, a los ancianos, a las personas con enfermedades crónicas preexistentes y a las personas con sensibilidad eléctrica desarrollada. Los hombres en edad fértil no deben llevar dispositivos inalámbricos en el cuerpo para proteger la integridad del ADN del esperma. El esperma debe considerarse una "población sensible". Se deben identificar parámetros científicos para los niveles de efecto más bajos y aplicarlos con reducciones adicionales del margen de seguridad para salvaguardar a las poblaciones contra una exposición excesivamente alta a los campos electromagnéticos de muy baja frecuencia y a las radiaciones de radiofrecuencia.
 
Proteja a los niños de la exposición crónica a dispositivos inalámbricos
Se justifican en todo el mundo medidas de precaución estrictas y advertencias claras de salud pública sobre el uso de teléfonos inalámbricos y celulares para ayudar a prevenir una epidemia mundial de tumores cerebrales. Esto es especialmente importante para los niños, adolescentes y adultos jóvenes, mientras se establecen e implementan nuevas normas de seguridad. Los niños no deben utilizar dispositivos inalámbricos excepto en caso de emergencia, ni deben estar expuestos de forma involuntaria y crónica a la tecnología inalámbrica en sus entornos de vida, sueño o aprendizaje.
 
	 	Ahora es necesario tomar medidas de precaución basadas en el sentido común
Se necesitan medidas de sentido común para limitar tanto los campos electromagnéticos de frecuencia extremadamente baja (ELF) como las radiofrecuencias (RFR) en el feto y el recién nacido, especialmente con respecto a exposiciones evitables, como los monitores para bebés en las cunas y las incubadoras para bebés en los hospitales, que pueden modificarse; y donde se pueda instituir fácilmente la educación de las madres embarazadas con respecto a las computadoras portátiles, los teléfonos móviles y otras fuentes de ELF-EMF y RFR.
Se debe desaconsejar firmemente el uso de ordenadores portátiles y otros dispositivos inalámbricos en las escuelas para niños de todas las edades, y los sistemas inalámbricos ya instalados deben sustituirse por alternativas con cables. Aunque sin duda es importante que los niños tengan acceso a Internet, los laboratorios informáticos con cables no tendrán una exposición elevada a la RFR. Lo que se podría perder en flexibilidad para cambiar de sala se ganará con creces reduciendo la exposición a la RFR si se utilizan conexiones con cables, en lugar de inalámbricas. Se debe advertir encarecidamente a las mujeres embarazadas que no utilicen dispositivos inalámbricos durante el embarazo. Si una escuela ya cuenta con instalaciones inalámbricas, se deben poner a disposición de los estudiantes, profesores y personal durante la transición aulas sin conexión inalámbrica si el individuo informa de sensibilidades a los campos electromagnéticos. Los entornos de enseñanza de las aulas de educación especial deben ofrecer entornos de enseñanza con cables (no inalámbricos), y no deben estar expuestos a la radiación de radiofrecuencia inalámbrica externa de otras fuentes que eleven los niveles interiores para los niños.
Protecciones especiales para la integridad del genoma y la reproducción
La reducción de los riesgos para la salud a lo largo de la vida debería comenzar en las primeras etapas del desarrollo embrionario y fetal. El ritmo de desarrollo es más rápido en los lactantes y los niños muy pequeños que en los adultos, y no se completa en los jóvenes (en lo que respecta a la maduración del cerebro y el sistema nervioso) hasta los 20 años. Las ventanas de desarrollo crítico significan que los factores de riesgo una vez establecidos en las células, o en los cambios epigenéticos en el genoma, pueden tener consecuencias graves y de por vida para la salud o la enfermedad de cada individuo, y además estos cambios genéticos y epigenéticos pueden transmitirse a la siguiente generación. Todas las condiciones ambientales relevantes, incluidas las exposiciones biológicamente activas a los campos electromagnéticos y las radiaciones de radiofrecuencia que pueden degradar el genoma humano y perjudicar la salud y el desarrollo normales de todas las especies, incluidos los humanos, deben tenerse en cuenta a la hora de definir e implementar acciones de precaución enérgicas ahora para proteger la salud pública. La consecuencia de ignorar la evidencia clara de los riesgos para la salud a gran escala para las poblaciones mundiales, cuando los factores de riesgo son en gran medida evitables o prevenibles, es un riesgo demasiado alto para correr.
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Absorción. En la propagación de ondas de radio, atenuación de una onda de radio debido a la disipación de su energía, es decir, la conversión de su energía en otra forma, como el calor.
Efecto atérmico. Cualquier efecto de la energía electromagnética sobre un cuerpo que no esté relacionado con el calor.
Barrera hematoencefálica. Concepto funcional desarrollado para explicar por qué muchas sustancias transportadas por la sangre entran fácilmente en otros tejidos pero no en el cerebro; la "barrera" funciona como si fuera una membrana continua que recubre la vasculatura del cerebro. Estas células endoteliales capilares cerebrales forman una barrera casi continua que impide la entrada de sustancias al cerebro desde la vasculatura.
Conductancia. El recíproco de la resistencia. Expresado en siemens (S).
Conductividad: Propiedad de los materiales que determina la magnitud de la densidad de corriente eléctrica cuando se aplica un campo eléctrico al material.
Onda continua. Onda cuyas oscilaciones sucesivas son idénticas en condiciones de estado estacionario.
Densidad de corriente. Vector cuya integral sobre una superficie dada es igual a la corriente que fluye a través de la superficie; la densidad media en un conductor lineal es igual a la corriente dividida por el área de la sección transversal del conductor. Expresada en amperios por metro cuadrado (A
!2
m ).
Profundidad de penetración. En el caso de un campo electromagnético (CEM) de onda plana que incide en el límite de un buen conductor, la profundidad de penetración de la onda es la profundidad a la que la intensidad del campo de la onda se ha reducido a 1/e, o aproximadamente al 37 % de su valor original.
Propiedades dieléctricas: En el contexto de este documento se entienden las propiedades de los materiales como conductividad y permeabilidad.
Dosimetría. Medida o determinación por cálculo de la intensidad del campo eléctrico interno o de la densidad de corriente inducida, de la absorción de energía específica o de la distribución de la tasa de absorción de energía específica en seres humanos o animales expuestos a campos electromagnéticos.
Intensidad del campo eléctrico. Fuerza ( E ) sobre una carga positiva unitaria estacionaria en un punto de un campo eléctrico.
!1
campo; medido en voltios por metro (V m ).
 Electrosensibilidad (electrohipersensibilidad ): una definición práctica de EHS de Bergqvist et al. (1997) es “un fenómeno en el que las personas experimentan efectos adversos para la salud al usar o estar cerca de dispositivos que emanan campos eléctricos, magnéticos o electromagnéticos (CEM)”.
Energía electromagnética. Energía almacenada en un campo electromagnético. Expresada en julios (J).
Intensidad de campo eléctrico (E): magnitud de un vector de campo en un punto que representa la fuerza (F) sobre una carga (q). E se define como E = F/q y se expresa en unidades de voltio por metro (V/m).
Campo electromagnético: Fenómenos electromagnéticos expresados en funciones vectoriales del espacio y del tiempo.
Radiación electromagnética: La propagación de energía en forma de ondas electromagnéticas a través del espacio.
EMF. Campos eléctricos, magnéticos y electromagnéticos.
Exposición: La exposición ocurre siempre que una persona esté expuesta a campos eléctricos, magnéticos o electromagnéticos o a corrientes de contacto distintas de las que se originan en procesos fisiológicos del cuerpo.
Frecuencia extra baja (ELF): Los campos de frecuencia extra baja incluyen, en este documento, los campos electromagnéticos de 1 a 300 Hz. Alternativamente, ELF- Frecuencia extremadamente baja donde la convención europea es frecuencia extremadamente baja, la estadounidense es frecuencia extra baja.
Modulación de frecuencia (FM): la modulación de frecuencia es un tipo de modulación que representa la información en forma de variaciones en la frecuencia de una onda portadora. La FM se utiliza a menudo en frecuencias VHF (30 a 300 MHz) para transmitir música y voz.
Campo lejano. Región en la que la distancia desde una antena radiante excede la longitud de onda del campo electromagnético irradiado; en el campo lejano, los componentes de campo ( E y H ) y la dirección de propagación son mutuamente perpendiculares, y la forma del patrón de campo es independiente de la distancia desde la fuente desde la que se toma.
Frecuencia. Número de ciclos sinusoidales que completan las ondas electromagnéticas en un segundo; generalmente se expresa en hercios (Hz).
Impedancia de onda. Relación entre el número complejo (vector) que representa el campo eléctrico transversal en un punto y el que representa el campo magnético transversal en ese punto. Se expresa en ohmios (S).
Densidad de flujo magnético (B): magnitud de un vector de campo en un punto que genera una fuerza (F) sobre una carga (q) que se mueve con la velocidad (v). La fuerza F se define por F = q*(vx B) y se expresa en unidades de Tesla (T).
Intensidad del campo magnético (H): magnitud de un vector de campo que es igual a la densidad de flujo magnético (B) dividida por la permeabilidad (µ) del medio. H se define como H = B/µ y se expresa en unidades de amperios por metro (A/m).
Permeabilidad magnética. Cantidad escalar o vectorial que, al multiplicarse por la permeabilidad magnética,
!1 intensidad de campo, da como resultado la densidad de flujo magnético; expresada en henrios por metro (H m ). Nota: Para medios isotrópicos, la permeabilidad magnética es una cantidad escalar; para medios anisotrópicos, es una cantidad tensorial.
Microondas: Las microondas se definen en el marco de esta especialidad como ondas electromagnéticas con longitudes de onda de aproximadamente 30 cm (1 GHz) a 1 mm (300 GHz).
 
Miligauss (mG): Un miligauss es una medida de intensidad de ELF y se abrevia mG. Se utiliza para describir los campos electromagnéticos de los electrodomésticos, las líneas eléctricas y el cableado eléctrico interior. 
-3
Milivatio (mW): Unidad de potencia equivalente a 10. Microvatio (uW): Unidad de potencia equivalente a 10 –6.
Microvatios por centímetro cuadrado (µW/cm2) 
La radiación de radiofrecuencia en términos de densidad de potencia se mide en microvatios por centímetro cuadrado y se abrevia como µW/cm2. Se utiliza cuando se habla de emisiones de instalaciones inalámbricas y cuando se describe la RF ambiental en el entorno. La cantidad de RF permitida cerca de una torre de telefonía celular es de 1000 µW/cm2 para algunas frecuencias de telefonía celular, por ejemplo. 
-9
Nanovatio (nW): Unidad de potencia igual a 10 vatios.
Efectos no térmicos (o efectos atérmicos): Un efecto que solo puede explicarse en términos de mecanismos distintos al aumento del movimiento molecular (es decir, calentamiento), o que ocurre a niveles de potencia absorbida tan bajos que un mecanismo térmico parece poco probable, o muestra una dependencia tan inesperada de alguna variable experimental que es difícil ver cómo el calentamiento podría ser la causa.
Campo cercano. Región en la que la distancia desde una antena radiante es menor que la longitud de onda del campo electromagnético irradiado. Nota: La intensidad del campo magnético (multiplicada por la impedancia del espacio) y la intensidad del campo eléctrico son desiguales y, a distancias inferiores a una décima parte de la longitud de onda desde una antena, varían inversamente al cuadrado o al cubo de la distancia si la antena es pequeña en comparación con esta distancia. Las exposiciones de campo cercano no son fiables para la estimación de exposiciones mediante cálculo. Pueden llegar a cero o ser aditivas y casi infinitas, lo que crea problemas para la evaluación de la exposición.
Radiación electromagnética no ionizante (NIER). Incluye todas las radiaciones y campos del espectro electromagnético que normalmente no tienen suficiente energía para producir ionización en la materia; se caracteriza por una energía por fotón inferior a unos 12 eV, longitudes de onda superiores a 100
15
nm y frecuencias inferiores a 3 x 10 Hz.
Exposición ocupacional. Toda exposición a campos electromagnéticos que experimentan las personas durante el desempeño de su trabajo. Los límites de seguridad son cinco veces más altos para las exposiciones ocupacionales permitidas que para las exposiciones del público en general en los EE. UU.
Permeabilidad (µ): Propiedad de los materiales que indica cuánta polarización se produce cuando se aplica un campo eléctrico. Permitividad. Constante que define la influencia de un medio isótropo en las fuerzas de
!1 atracción o repulsión entre cuerpos electrificados, y expresada en faradios por metro (F m ); la permitividad relativa es la permitividad de un material o medio dividida por la permitividad del vacío.
 
Exposición pública. Toda exposición a campos electromagnéticos que experimenta el público en general, excluida la exposición durante procedimientos médicos y entornos laborales. Los límites de exposición pública en los EE. UU. son cinco veces inferiores a los de las exposiciones ocupacionales, en las que se requiere el consentimiento informado de los empleados.
Densidad de potencia . La potencia medida en el espacio libre (ambiente) en contraposición a la medida por SAR o tasa de absorción específica (dentro de los tejidos o el cuerpo). La unidad de medida puede ser vatios por metro cuadrado, milivatios por metro cuadrado o microvatios por centímetro cuadrado. Radiofrecuencia (RF). Cualquier frecuencia en la que la radiación electromagnética sea útil para las telecomunicaciones o la transmisión de radio y televisión. El rango de frecuencia se define generalmente como 300 Hz (300 hercios) a 300 GHz (300 gigahercios).
Radiofrecuencia (RF): Las frecuencias entre 100 kHz y 300 GHz del espectro electromagnético.
Reasonance. Cambio de amplitud que se produce cuando la frecuencia de la onda se acerca o coincide con una frecuencia natural del medio; la absorción de ondas electromagnéticas por todo el cuerpo presenta su valor más alto, es decir, el reasonance. para frecuencias (en MHz o megahertz) correspondientes a aproximadamente 114/L donde L es la altura del individuo en metros. Reasonance también puede aplicarse a órganos, tejidos u otras partes del cuerpo.
Tasa de absorción específica (SAR se mide en vatios por kilogramo o W/Kg) 
SAR significa tasa de absorción específica. Es un cálculo de cuánta energía de radiofrecuencia se absorbe en el cuerpo, por ejemplo, cuando se presiona un teléfono celular o un teléfono inalámbrico contra la cabeza. La SAR se expresa en vatios por kilogramo de tejido (W/Kg). La cantidad de energía permitida en 1 gramo de tejido cerebral de un teléfono celular es de 1,6 W/Kg en los EE. UU. Para la exposición de todo el cuerpo, la exposición es de 0,8 W/Kg en promedio durante 30 minutos para el público en general. Los estándares internacionales en la mayoría de los países son similares, pero no exactamente iguales.
Campo eléctrico estático: Campos estáticos producidos por diferencias de potencial fijas.
Campos magnéticos estáticos: Campos estáticos establecidos por imanes permanentes y por corrientes constantes.
VDU: Unidades de visualización de vídeo para ordenadores, vídeos, TV y algunos dispositivos de medición que utilizan tubos de rayos catódicos.
WI-FI: significa fidelidad inalámbrica. Los sistemas WI-FI crean zonas de RF inalámbrica que permiten el acceso a Internet inalámbrico para computadoras, acceso telefónico a Internet y otros servicios inalámbricos. Los puntos de acceso que brindan WI-FI para acceder a redes de área terrestre (LAN) se pueden instalar en calles (para una cobertura de toda la ciudad) o en el interior de edificios. Restaurantes, hoteles, cafeterías, aeropuertos, centros comerciales y otras empresas comerciales están instalando WI-FI ampliamente. El alcance de los sistemas WI-FI típicos es de aproximadamente 300 pies.
WI-MAX: Significa “Interoperabilidad inalámbrica para acceso por microondas” y es una tecnología de telecomunicaciones destinada a proporcionar datos inalámbricos a largas distancias. Al igual que WIFI, los sistemas WI-MAX están diseñados para proporcionar acceso inalámbrico, pero en áreas geográficas mucho más amplias; algunos sistemas transmiten señales a distancias de hasta 10 millas. En las instalaciones de transmisión inalámbrica se producen niveles más altos de RF que en las WI-FI.
Artículo 20 LISTA DE ABREVIATURAS 
	µT 	microtesla
micras 	microvatio
C.A. 	Corriente alterna
ELA 	Esclerosis lateral amiotrófica
SOY 	Amplitud modulada
B 	Densidad de flujo magnético
Buenas noches 	Barrera hematoencefálica
CENELEC Comité Europeo de Normalización Electrotécnica

	CI 
	Intervalo de confianza

	Sistema nervioso central 
	Sistema nervioso central

	En sentido contrario 
	Onda continua	 

	corriente continua 
	Corriente continua	 

	DECT 
	Teléfono inalámbrico digital mejorado

	Administración de Empresas DMBA 
	7,12-dimetilbenz[a]antraceno	 

	ADN 
	Ácido desoxirribonucleico	 

	EEG 
	Electroencefalograma	 

	Medio ambiente, salud y seguridad 
	Hipersensibilidad electromagnética	 

	DUENDE 
	Frecuencia extra baja (también ELF-EMF)	 

	Campo electromagnético 
 
	Campo electromagnético	 

	FM 
	Modulación de frecuencia	 

	GSM 
	Sistema global de comunicaciones móviles	 

	yo 
	Intensidad del campo magnético	 

	PAS 
	Proteínas de choque térmico (proteínas de estrés)	 

	Hz 
	Frecuencia en hercios

	CIIC 
 
	Agencia Internacional para la Investigación sobre el Cáncer	 

	Illinois 
	Interleucina	 

	kilogramo 
	Kilogramo	 

	kilociclos 
	Kilohercio	 

	kilovoltios 
	Kilovoltio	 

	M.F.
	Campo magnético (a veces MF-ELF)	 

	megahercio
	Megahercio	 

	EM
	Milisegundos	 

	monte
	Militesla

	mg
	Miligauss	 

	mW
	Milivatio	 

	Nuevo Testamento
	Nanotesla	 

	noroeste
	Nanovatio	 

	NRPB (Protección Nacional de la Población)
	Junta Nacional de Protección Radiológica (HPA)	 

	O	 
	Odds ratio (medida del aumento del riesgo de enfermedad)

	REFLEJO 
	Programa Europeo de Investigación sobre Riesgos de Radiofrecuencia

	De radiofrecuencia	 
	Radiación de radiofrecuencia (también escrita como RFR o RF-EMF)


ESCENARIO 	Comité Científico sobre Riesgos Sanitarios Emergentes y Recientemente Identificados 	 
TNO Nederlandse Onderzoek (Organización Holandesa de Investigación Científica Aplicada
UMTS Sistema Universal de Telefonía Móvil PNUMA Naciones Unidas Medio Ambiente VDT Terminal de visualización de vídeo (VDU – para ordenadores, vídeos, TV, que utilizan tubos de rayos catódicos).
 	 	  
Wi-Fi Abreviatura de fidelidad inalámbrica (acceso inalámbrico a Internet). Funciona para distancias cortas y para acceder a teléfonos celulares y computadoras portátiles sin cables.
WLAN Red de área local inalámbrica (cobertura de Internet inalámbrica generalmente de hasta 300 pies proporcionada por puntos de acceso que crean radiación de radiofrecuencia elevada para esa zona de servicio .
WiMAX para acceso por microondas (servicio inalámbrico hasta 10             millas en comparación con Wi-Fi que puede cubrir un área de 300 pies)
OMS Organización Mundial de la Salud
 
FCC 	La Comisión Federal de Comunicaciones (FCC) es una agencia independiente del gobierno de los Estados Unidos, creada, dirigida y autorizada por estatuto del Congreso para supervisar la regulación de la radiodifusión y la televisión y las tecnologías inalámbricas. No es una agencia de salud. 
HPA 	(Reino Unido), que anteriormente era la Agencia Nacional
Junta de la División de Protección Radiológica). La Agencia de Protección de la Salud (HPA) es un organismo independiente que protege la salud y el bienestar de la población. La Agencia desempeña un papel fundamental en la protección de las personas contra enfermedades infecciosas y en la prevención de daños cuando se producen peligros relacionados con sustancias químicas, venenos o radiación.
ácido 	desoxirribonucleico, o ADN, es una molécula de ácido nucleico que contiene las instrucciones genéticas utilizadas en el desarrollo y funcionamiento de todos los seres vivos.
 
Melatonina 	La melatonina es una hormona producida en el cerebro por la glándula pineal. Es un potente antioxidante que protege contra el daño oxidativo de los radicales libres que pueden causar daños al ADN.
 
de Alzheimer es un trastorno cerebral progresivo que destruye gradualmente la memoria y la capacidad de aprender, razonar, emitir juicios, comunicarse y realizar actividades cotidianas. A medida que avanza la enfermedad de Alzheimer, las personas también pueden experimentar cambios en la personalidad y el comportamiento, como ansiedad, desconfianza o agitación, así como delirios o alucinaciones.
 
	RFIAWG 
	Grupo de Trabajo Interinstitucional sobre Radiofrecuencia (EE.UU.) integrado por miembros

	 
  
	de agencias federales con algún interés en cuestiones de radiación de radiofrecuencia. Este grupo de trabajo estaba formado por representantes de los EE.UU.
el Instituto Nacional de Seguridad y Salud Ocupacional (NIOSH) del gobierno, la Comisión Federal de Comunicaciones (FCC), Salud y Seguridad Ocupacional
Administración de Seguridad y Salud Ocupacional (OSHA), la Agencia de Protección Ambiental (US EPA), la Administración Nacional de Telecomunicaciones e Información y la Administración de Alimentos y Medicamentos de EE. UU. (FDA).

	CINIRP 
	Comisión Internacional sobre Radiaciones No Ionizantes. Se trata de un organismo de expertos científicos independientes integrado por una Comisión principal de 14 miembros, cuatro Comités Científicos Permanentes que abarcan la epidemiología, la biología, la dosimetría y la radiación óptica y varios expertos consultores. Estos conocimientos se utilizan para abordar las importantes cuestiones de los posibles efectos adversos para la salud humana de la exposición a la radiación no ionizante.
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Exposiciones a campos de frecuencia de potencia (ELF)
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Preparado para el Grupo de Trabajo BioInitiative
Julio de 2007
¿Qué son los niveles ambientales ELF y RF?
 
Una encuesta realizada a nivel nacional en Estados Unidos por Zaffanella et al (1993) recopiló datos de ingeniería sobre fuentes y niveles de campos magnéticos de energía eléctrica de 60 Hz que existen dentro de las residencias de Estados Unidos.
 
Se seleccionaron al azar aproximadamente 1000 residencias para la encuesta. Los objetivos eran 1) identificar todas las fuentes significativas de campo magnético, 2) estimar para cada fuente el porcentaje de residencias donde los campos magnéticos excedían los niveles especificados, 3) determinar la relación entre el campo magnético y las fuentes y 4) caracterizar las variaciones del campo en el tiempo.
 
El campo mediano se identificó como 0,5 mG y el campo promedio fue de 0,9 mG. Por lo tanto, esto confirma que los campos magnéticos residenciales promedio basados en el estudio de 1000 hogares son inferiores a 1 mG.
 
Los electrodomésticos producen campos magnéticos pero estos disminuyen rápidamente con la distancia (a 1/R 3 ),
 
Las líneas eléctricas generalmente producen el campo magnético residencial promedio más grande cuando se considera todo el espacio habitable de una residencia y un período de 24 horas. El campo magnético de las líneas eléctricas supera 1 mG en el 17 %, supera 2,5 mG en el 9,5 % y supera 5 mG en el 0,3 % de todas las residencias encuestadas.
 
Zaffanella (1998) realizó mediciones para caracterizar los niveles típicos de exposición a los campos electromagnéticos en personas que viven en los Estados Unidos, un estudio llamado Estudio de las 1000 personas. La Tabla AS.2 muestra que aproximadamente la mitad de todas las personas en los EE. UU. tienen exposiciones a campos electromagnéticos en el hogar por debajo de 0,75 mG; en la cama, 0,48 mg; en la escuela, 0,60 mG; en el trabajo, 0,99 mG; y 0,87 mG es la exposición media a los campos electromagnéticos para un día promedio de 24 horas.
 
  
 
Cuadro AS.2
 
Cuadro S.2 Estadísticas descriptivas para diferentes períodos de actividad
No en casa
	Parámetros 	en la camaEn la camaTrabajoEscuelaViaje24 horas
Número de válidos
	Conjuntos de datos 	10119965251397651012
	1er percentil 0,10 	mG0,01 mG0,14 mG0,13 mG0,13 mG0,18 mG
5 0,20 mG 0,08 mG 0,24 mG 0,18 mG 0,29 mG 0,27 mG Percentil 10 0,27 mG 0,12 mG 0,30 mG 0,29 mG 0,41 mG 0,35 mG
	Percentil 	25 0,44 mG 0,24 mG 0,60 mG 0,35 mG 0,66 mG 0,51 mG
[image: ]Percentil 	50 0,75 mG 	0,48 mG 0,99 mG 0,60 mG 0,98 mG 0,87 mG Percentil 75 	1,39 mG 1,24 mG 1,78 mG 1,01 mG 1,46 mG 1,41 mG
	Percentil 	90 2,49 mG 2,44 mG 3,32 mG 1,64 mG 2,18 mG 2,38 mG
	Percentil 	95 3,89 mG 3,63 mG 5,00 mG 1,77 mG 2,73 mG 3,38 mG
	Percentil 	99 9,50 mG 9,19 mG 13,5 mG 3,55 mG 5,43 mG 6,16 mG
	Media 	1,29 mG 	1,11 mG 1,73 mG 0,82 mG 1,22 mG 1,25 mG
Desviación estándar 	2,54 mG 2,06 mG 3,09 mG 0,70 mG 0,99 mG 1,51 mG
Media geométrica 	0,80 mG 	0,52 mG 1,03 mG 0,64 mG 0,96 mG 0,89 mG
Geométrico
Desviación estándar 	2.503.522.572.062.032.18
 
En Suecia, Mild et al. (1996) informan que la exposición residencial media general a ELF es de 0,4 mG, y en Noruega es de 0,13 mG.
 
 
Exposición ocupacional promedio a ELF
Las exposiciones ocupacionales promedio en edificios de oficinas comerciales son de 1 a 2 mG o menos y se han informado de manera bastante consistente en numerosos estudios de evaluación de la exposición (Tabla 1). Los trabajadores de líneas eléctricas y electricidad tienen exposiciones ocupacionales promedio más altas, de 10 mG a
16,6mg.
 
 
 
 
 
 
 
Tabla A-2: Exposiciones ocupacionales promedio a ELF
 
Programa EMF RAPID: preguntas y respuestas, NIEHS, Junio de 2002  
 	 
 	Edificios de oficinas (mediana) 0,6 mG Personal de apoyo 0,5 mG Personal profesional 0,6 mG
 	Personal de mantenimiento 0,6 mG Visitantes 0,6 mG
 
Proyecto de ingeniería del programa EMF RAPID n.° 3, ejecutivo  Resumen, mayo de 1996 
 
 	Edificio de oficinas (promedio) 0,7 mG
 	Edificio de oficinas (mediana) 0,4 mG
 
Fundamentos de los campos eléctricos y magnéticos (documento de recursos de EPRI, marzo de 1994) 
 
 	Campos magnéticos típicos en oficinas 1 – 2 mG
 	Trabajadores de líneas eléctricas 10 mG
 
Evaluación de la exposición a campos electromagnéticos ocupacionales (documento de recursos de EPRI, febrero de 1994) 
 
 	Grupo de comparación de trabajadores de oficina 	1,6 mG
 	Todos los trabajadores de servicios públicos expuestos ocupacionalmente 16,6 mG
 	 
 	Tabla 7 – Otros estudios citados
 	Estudio Bracken (1990) 1,0 mG
 	Estudio del hombre muerto (1988) 1,6 mG
 	Estudio Bowman (1992) 0,9 – 1,8 mG
 
Límites en el funcionamiento de equipos electrónicos sensibles
Las empresas que fabrican o utilizan equipos en nanotecnología y biotecnología han descubierto que 1,0 mG es generalmente el límite para el funcionamiento adecuado de los dispositivos de haz de electrones (espectrómetros de masas, microscopios electrónicos de barrido, litografía, etc.) utilizados en estas tecnologías. Diez (10) miligauss (mG) es el límite de campo electromagnético para ordenadores normales; por encima de 10 mG puede producir “vibración del ordenador” y otros problemas.
 
¿Cuáles son los niveles de radiación de radiofrecuencia/microondas ambientales? 
Antes del rápido desarrollo de las comunicaciones inalámbricas para uso personal y comercial, los niveles de densidad de potencia de RF se relacionaban principalmente con las señales de transmisión de AM, FM y televisión en áreas urbanas y rurales de los Estados Unidos. Las frecuencias de microondas utilizadas para las comunicaciones inalámbricas eran insignificantes.
Las fuentes extraplanetarias originales de radiación de microondas eran infinitesimalmente pequeñas, del orden de una milmillonésima parte de un microvatio por centímetro cuadrado (10–12 uW /cm2 ) . La evolución humana se produjo sin ninguna exposición apreciable a la radiación de microondas procedente de fuentes de fondo. El cuerpo humano no tiene protección evolutiva contra la radiación de microondas, como sí la tiene frente a la radiación ultravioleta del sol (Johannson, 2000). La voz y las comunicaciones inalámbricas han introducido niveles de exposición pública sin precedentes en la última década.
 
Mantiply (1997) midió e informó fuentes y niveles comunes de RF en el medio ambiente.
Identificó áreas cercanas a estaciones base celulares en el suelo, cerca de torres, con niveles de radiación de entre 0,003 y 0,3 µW/cm2. Se informó que, en general, las exposiciones a RF ambientales de nivel de fondo en ciudades y suburbios en la década de 1990 eran inferiores a 0,003 µW/cm2.
 
Hamnerius (2000) informó que las mediciones de densidad de potencia de RF ambiental en doce (12) grandes ciudades de Suecia fueron aproximadamente diez veces más altas que en los Estados Unidos para ubicaciones de medición equivalentes realizadas por Mantiply en 1978 (cuando no existía servicio de telefonía celular en los EE. UU.). Informó que un valor medio total de 26 sitios medidos en el estudio fue de 0,05 µW/cm2 y el valor mediano fue de 40 µW/cm2. Una ubicación de oficina con una estación base cercana a unos 300 pies de distancia probó 150 µW/cm2. Una estación de tren con antenas montadas en el interior probó aproximadamente 3 µW/cm2. Las mediciones de densidad de potencia de RF ambiental tanto en interiores como en exteriores mostraron una alta variabilidad dependiendo de la proximidad a las antenas transmisoras.
 
Sage Associates informó sobre los niveles de densidad de potencia de RF de frecuencia de microondas en lugares al aire libre, tanto cercanos como lejanos a los sitios de antenas inalámbricas en los Estados Unidos (Sage, 2000). Dentro de los primeros 100-300 pies, se han medido niveles de densidad de potencia de 0,01 a 3,0 µW/cm2. Los niveles elevados de densidad de potencia de RF de un sitio de antena inalámbrica importante a menudo se pueden detectar a 1000 pies o más. Los niveles de densidad de potencia lejos de los sitios de antenas inalámbricas miden entre 0,001 µW/cm2 y 0,000001 µW/cm2. La vegetación a menudo reduce la señal (y, por lo tanto, el alcance de las exposiciones elevadas a RF), pero los materiales de construcción secos utilizados para proteger visualmente los sitios inalámbricos no disminuyen apreciablemente la transmisión de la señal. Por lo tanto, muchos sitios que están "fuera de la vista" debido al diseño oculto aún pueden producir niveles elevados de RF en áreas cercanas donde la gente vive, trabaja y va a la escuela. Para los fines de esta evaluación, se ha incorporado una atenuación de 10 dB para tener en cuenta los efectos de blindaje del material de construcción.
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APÉNDICE 20-B
 
LOS ESTÁNDARES DE EVIDENCIA PARA LA TOMA DE DECISIONES DIFIEREN ENTRE
PROFESIONES
 
Existe una gran diferencia entre lo que constituye evidencia causal a los efectos de lograr un consenso científico, lo que constituye evidencia suficiente a los efectos de una política de salud pública provisional y lo que constituye un caso "más probable que improbable". Una confusión central en este debate es si las decisiones prudentes en materia de políticas y salud pública requieren necesariamente primero evidencia científica concluyente. No es así. El estado de la ciencia debe presentarse de una manera comprensible y científicamente precisa, pero las acciones prudentes de salud pública no requieren ni deben requerir una prueba del 100% de daño. De hecho, las acciones preventivas y precautorias están específicamente justificadas en un momento en el tiempo antes de que se establezca la prueba científica. Si el peso creciente de la evidencia es positivo (aunque no todos los estudios necesariamente informen efectos positivos), entonces puede ser esencial tomar acciones preventivas e implementar políticas que protejan la salud, la seguridad y el bienestar públicos en lugar de esperar a una certeza absoluta. El siguiente análisis se presenta para destacar algunas de las principales diferencias en el enfoque profesional y las formas tradicionales de ver e interpretar la evidencia científica. En realidad, la base para tomar medidas (acciones preventivas o precautorias) es un continuo: no hay reglas fijas. El estándar para la política de salud pública puede ser más alto o más bajo que el que se muestra en la Figura 2; en función de muchos factores, incluidos qué tan extendido está el riesgo, qué tan terrible es la enfermedad, el costo de la inacción (no hacer nada hasta que haya pruebas, pero muchos pueden resultar perjudicados), etc.
 
A. 	Estándar científico de evidencia
 
Existen varios niveles de prueba de los efectos adversos de las exposiciones ambientales. El más riguroso es el estándar científico, en el que los científicos suelen exigir una prueba virtual de causalidad para llegar a un consenso sobre un efecto. Este enfoque funciona mejor en física y química. En los sistemas biológicos esto rara vez es posible.
 
En este caso, el "estándar científico" se refiere a la evidencia general que la comunidad científica normalmente requiere antes de emitir opiniones sobre la solidez de la evidencia, y qué evidencia creen que es necesaria para establecer un vínculo causal (prueba).
 
La Figura 1 muestra los estándares de evidencia que son empleados rutinariamente por varios grupos de interés en el debate sobre los campos electromagnéticos (Sage, 1997). Puede utilizarse para centrarse en varios estándares aceptados para la evidencia que son utilizados legítimamente por grupos científicos y profesionales para determinar cuándo una acción es apropiada. Los diferentes niveles de certeza sobre un resultado dictarán diferentes tomas de decisiones entre diferentes grupos que pueden ser todas apropiadas dada su carga profesional. Aunque la evidencia requerida para hacer una determinación científica sobre la causalidad tiene un estándar mucho más alto que una determinación legal sobre el "peso de la evidencia" o la "preponderancia de la evidencia" (un estándar legal), ninguno niega la corrección del otro en su jurisdicción apropiada. Los científicos generalmente quieren que todas las pruebas posibles (estudios animales, celulares y epidemiológicos, con réplicas) muestren un alto grado de consistencia. Esto generalmente puede describirse como un grado de certeza del 95% al 99% antes de sacar conclusiones (no se refiere al intervalo de confianza del 95% en epidemiología, excepto como parte de la prueba general).
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Figura 1 	Estándares variables de evidencia (por profesión)
 
 
B. Estándar legal de prueba
 
El segundo nivel de prueba es el estándar aplicado en los procedimientos legales, que es "más probable que no" o "preponderancia de la evidencia" (Figura 1). Esto quiere decir que si hay una probabilidad de daño del 50% o más, esto se toma como evidencia de una relación (Sage, 1997). Al menos este nivel de evidencia se alcanza para los estudios de cáncer y enfermedades neurodegenerativas en adultos y exposiciones a campos magnéticos de 50/60 Hz. Al igual que con la leucemia infantil, si bien tenemos asociaciones documentadas, esto no necesariamente indica causalidad. El hecho de no cumplir con el estándar de prueba científico o legal no significa que no haya una relación entre la exposición y la enfermedad. En el caso de la exposición a los CEM, donde todos están expuestos, las implicaciones sociales pueden ser enormes si existe un riesgo real cuya magnitud simplemente aún no se ha aclarado. Se necesitan políticas públicas para abordar esta cuestión de la toma de decisiones frente a esta incertidumbre científica.
 
C. Norma de evidencia en materia de protección ambiental
 
Las leyes nacionales y estatales de calidad ambiental (Ley Nacional de Política Ambiental) y varias leyes estatales de calidad ambiental (SEQA) requieren que las evaluaciones utilicen un estándar de
“Potencial de impacto significativo sobre el medio ambiente, que es un nivel de certeza relativamente bajo (entre el 10% y el 30%). El potencial de impacto significativo requiere que se desarrollen estrategias de mitigación, es decir, requieren acciones precautorias o preventivas cuando solo está presente el potencial de riesgo (Figura 1).
 
Por ejemplo, el riesgo potencial para los seres humanos de construir sobre una falla sísmica activa requerirá que se determine que existe un impacto potencialmente significativo y que se tomen medidas de mitigación, incluso cuando no haya certeza (ninguna evidencia causal) de que la falla se romperá y causará daños durante la vida útil del edificio. La prueba del daño no es una condición previa para tomar medidas, y el nivel de certeza es bajo en comparación con un estándar científico o legal de certeza. No obstante, cada estándar tiene validez y se requerirá un nivel diferente de evidencia para tomar medidas. Lo que los tomadores de decisiones deben abordar es qué estándar de evidencia es apropiado ahora para guiarlos con respecto a las exposiciones a campos electromagnéticos que son claramente una preocupación ambiental y de salud pública.
 
D. Norma de evidencia en materia de salud pública
 
El enfoque prudente desde el punto de vista de la salud pública es tomar medidas preventivas como si se hubiera demostrado la causalidad, mientras que al mismo tiempo se sigue buscando mecanismos de acción. En el caso de la leucemia infantil y la exposición a las frecuencias de campo extremadamente bajas, existe una asociación consistente y estadísticamente significativa en la mayoría de los estudios, mientras que para muchas de las otras enfermedades los resultados son menos consistentes, aunque se encuentran asociaciones sólidas en algunos estudios (Figura 2). Este gráfico de barras debe considerarse solo ilustrativo, ya que el nivel de certeza puede ser mayor o menor (por encima o por debajo del 50%) dependiendo de las circunstancias del riesgo potencial y los costos de esos riesgos para la sociedad.
 
En la comunidad científica se debate si los campos magnéticos son la causa real de la leucemia infantil y de otros tipos de cáncer y enfermedades neurológicas documentadas en este informe, o si es algún otro componente del entorno electromagnético el responsable de la asociación, pero desde el punto de vista de la salud pública no tiene importancia. El hecho de que existan incógnitas no niega ni anula la responsabilidad última de la salud pública, que es proteger a la población de las exposiciones que causan enfermedades. Quienes toman decisiones de salud pública, así como los responsables políticos que dependen de ellas y que aprueban la construcción de nuevas escuelas y viviendas cerca de líneas eléctricas, quienes proporcionan seguros o financiación para nuevas construcciones, quienes deben elegir las rutas de emplazamiento de nuevas instalaciones eléctricas, todos se enfrentan a la toma de decisiones con cierta incertidumbre sobre los posibles riesgos para la salud derivados de la exposición a los campos electromagnéticos. A menudo, las cuestiones sociales importantes deben decidirse sobre la base de información científica incompleta o incierta.
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Figura 2 	Estándar de evidencia de salud pública para la toma de decisiones
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Decision Proposed Decision of Commissioner Peevy (Mailed 11/22/2011)
BEFORE THE PUBLIC UTILITIES COMMISSION OF THE STATE OF CALIFORNIA
On the proposed decision 11-03-014

Dear Commissioners:

The Board of the American Academy of Environmental Medicine opposes the
installation of wireless “smart meters” in homes and schools based on a scientific
assessment of the current medical literature (references available on

request). Chronic exposure to wireless radiofrequency radiation is a preventable
environmental hazard that is sufficiently well documented to warrant immediate
preventative public health action.

As representatives of physician specialists in the field of environmental medicine,
we have an obligation to urge precaution when sufficient scientific and medical
evidence suggests health risks which can potentially affect large populations. The
literature raises serious concern regarding the levels of radio frequency (RF - 3KHz
— 300 GHz) or extremely low frequency (ELF — 300Hz) exposures produced by
“smart meters” to warrant an immediate and complete moratorium on their use
and deployment until further study can be performed. The board of the American
Board of Environmental Medicine wishes to point out that existing FCC guidelines
for RF safety that have been used to justify installation of “smart meters” only look
at thermal tissue damage and are obsolete, since many modern studies show
metabolic and genomic damage from RF and ELF exposures below the level of
intensity which heats tissues. The FCC guidelines are therefore inadequate for use
in establishing public health standards. More modern literature shows medically
and biologically significant effects of RF and ELF at lower energy densities. These
effects accumulate over time, which is an important consideration given the
chronic nature of exposure from “smart meters”. The current medical literature
raises credible questions about genetic and cellular effects, hormonal effects, male
fertility, blood/brain barrier damage and increased risk of certain types of cancers
from RF or ELF levels similar to those emitted from “smart meters”. Children are
placed at particular risk for altered brain development, and impaired learning and
behavior. Further, EMF/RF adds synergistic effects to the damage observed from a
range of toxic chemicals. Given the widespread, chronic, and essentially
inescapable ELF/RF exposure of everyone living near a “smart meter”, the Board of
the American Academy of Environmental Medicine finds it unacceptable from a
public health standpoint to implement this technology until these serious medical
concerns are resolved. We consider a moratorium on installation of wireless
“smart meters” to be an issue of the highest importance.
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American Academy of Pediatrics

DEDICATED TO THE HEALTH OF ALL CHILDREN"

July 12,2012

The Honorable Julius Genachowski
Commissioner

Federal Communications Commission
445 12™ Street SW

Washington, DC 20554

Dear Chairman Genachowski:

The American Academy of Pediatrics (AAP), a non-profit professional
organization of 60,000 primary care pediatricians, pediatric medical sub-
specialists, and pediatric surgical specialists dedicated to the health, safety and
well-being of infants, children, adolescents, and young adults strongly supports the
proposal for a formal inquiry into radiation standards for cell phones and other
wireless products. The Academy encourages the Federal Communications
Commission (FCC) to vote to move forward with this inquiry in an expeditious
manner.

The FCC has not assessed the standard for cell phone radiation since 1996.
According to industry groups, approximately 44 million people had mobile phones
when the standard was set; today, there are more than 300 million mobile phones in
use in the United States. While the prevalence of wireless phones and other
devices has sky-rocketed, the behaviors around cell phone uses have changed as
well. The number of mobile phone calls per day, the length of each cell phone call,
and the amount of time people use mobile phones has increased, while cell phone
and wireless technology has undergone substantial changes. Many more people,
especially adolescents and young adults, now use cell phones as their only phone
line and they begin using wireless phones at much younger ages.

The FCC standard for maximum radiation-exposure levels are based on the heat
emitted by mobile phones. These guidelines specify exposure limits for hand-held
wireless devices in terms of the Specific Absorption Rate (SAR), which measures
the rate the body absorbs radiofrequency (RF). The current allowable SAR limit is
1.6 watts per kilogram (W/kg), as averaged over one gram of tissue. Although
wireless devices sold in the United States must ensure that they do not exceed the
maximum allowable SAR limit when operating at the device’s highest possible
power level, concerns have been raised that long-term RF exposure at this level
affects the brain and other tissues and may be connected to types of brain cancer,
including glioma and meningioma.

In the past few years, a number of American and international health and scientific
bodies have contributed to the debate over cell phone radiation and its possible link
to cancer. The International Agency for Research on Cancer (IARC), part of the
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RUSSIAN NATIONAL COMMITTEE
ON NON-IONIZING RADIATION PROTECTION

June 19, 2012 Moscow, Russia
Recommendations

of the Russian National Committee on Non-Ionizing Radiation Protection of the necessity

to regulate strictly the use of Wi-Fi in kindergartens and schools

Mobile cellular communication is getting more popular among children of different ages.
Children excel adult population in the mobile phone calls use. At the same time, there is a daily
brain exposure of EMF RF. In addition, all children are constantly exposed of EMF RF from
base stations. The problem of the children's health maintenance in the development of wireless
communications was set up as priority by World Health Organization.

Electromagnetic radiation from Wi-Fi creates an additional burden for the child brain,
whose body is in a state of development and the formation of mental activity. During this period,
children are most susceptible to adverse environmental factors (WHO, publication number 3,
April 2003).

It is necessary to note that the existing standards have been developed, without
consideration of this additional exposure of EMF.

RussCNIRP consider necessary:
1. Ministry of Health and other organizations, responsible for the population safety (including
children), should pay attention to the regulation of Wi-Fi use in kindergartens and schools; to the
strengthening of sanitary control of the Wi-Fi using and to the development of an appropriate
regulatory framework.
2. To recommend the usage of wired networks in schools and educational institutions, rather than

anetwork using wireless broadband systems. including Wi-Fi.

Chairman of RussCNIRP, V
Professor

/ Yury G. Grigoriev

Tel./fax: (+7 499)-190-9660
E-mail: renirp@mail.u
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