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1 Introduccion.

La insistencia de las autoridades en inocular los productos génicos experimentales
denominados vacunas COVID19 sin suficiente base cientifica y suficiente rigor, que primero,
evidencie alguna prevencion y segundo, que asegure que no sean dafiinas para la salud, genera
incoherencias y alerta a los investigadores y expertos en la materia acerca del verdadero

objetivo de esta inoculaciéon masiva con la que se esta coaccionando a la sociedad.

Debido a la grave negligencia sistematica en el desarrollo cientifico y aprobacion de las mal
llamadas vacunas COVID-19, nuestro conocimiento de su farmacocinética es incompleto y los
estudios detallados sobre efectos adversos graves insuficientes, ademads de un inexistente
conocimiento sobre los posibles problemas a corto, medio y largo plazo que este producto

pueda ocasionar en la poblacidn.

De los pocos estudios que se pueden conseguir publicamente, hemos podido detectar los

siguientes riesgos y peligros:

e Coagulacion de la sangre poco después de la vacunacién, lo que puede provocar
ataques cardiacos, accidente cerebrovascular y trombosis venosa.

e Daio grave a la fertilidad femenina.

® Psicosis y enfermedades neurodegenerativas.

e Autoinmunidad.

e Toxicidad acumulativa después de multiples inyecciones.

Con la excepcion de la fertilidad femenina, que simplemente no puede evaluarse dentro del
corto periodo de tiempo durante el cual las vacunas han estado en uso, todos los riesgos
anteriores se han comprobado en personas que han sido inoculadas con el producto

Corminaty de Pfizer-BioNTech [1].

En esta revision cientifica se pretende hacer un andlisis sobre los componentes y la
peligrosidad para la salud de estas terapias génicas, en concreto la vacuna de Pfizer
desarrollada por BioNTech, que ya fue aprobada por la Agencia Reguladora de Medicamentos
y Productos Sanitarios en el Reino Unido el 2 de diciembre del 2020. En el presente informe,
analizamos todos los componentes de la vacuna, asi como las funciones biolégicas que

desempenan, su metabolismo y su eliminacidn, asi como sus efectos adversos posibles y

conocidos en el organismo.
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2 ¢Como funcionan las vacunas de ARN mensajero?

Las vacunas de ARNm de Pfizer consisten en un ARN mensajero sintético (ARNm) que codifica
la llamada proteina espiga del supuesto virus SARS-CoV-2. La version oficial supone que esta
proteina se encuentra en la superficie de las particulas del coronavirus y que le permite entrar
en la célula. Mediante la inoculacion de este ARNm, se condiciona a las células a sintetizar esta

proteina espiga para que asi el organismo genere anticuerpos contra ella.

Uno de los mayores desafios que se encuentran al desarrollar vacunas de ARNm es su escasa
estabilidad. Las primeras investigaciones sobre vacunas de ARNm han demostrado que el
ARNmlibre (no encapsulado) se degrada rapidamente después de la administracién [2] [3]. En
efecto, el ARNm libre se degradaria rapidamente tras la inyeccién por ribonucleasas (ARNasa),

gue son abundantes en el entorno extracelular.

En consecuencia, durante los ultimos afios se han hecho esfuerzos para mejorar la estabilidad
in vivo del ARNm. En este sentido, el ARNm que compone las vacunas de Pfizer y Moderna esta
recubierto de una mezcla de lipidos sintéticos (moléculas similares a las grasas) que forman
una nanoparticula y que lo protegen durante el transporte dentro del cuerpo, y que también

facilitan su captacién en las células diana mediante endocitosis.

Una vez que los componentes de la vacuna han entrado en una célula mediante endocitosis,
inicialmente se encuentra rodeada por una vesicula de membrana, y pasa a formar un
endosoma (ver Figura 1). Dependiendo de la via endosdmica que tenga lugar, el endosoma
liberard el ARNm contenido en las NPL’s. En efecto, el interior de algunos endosomas tiene un
pH ligeramente &cido, por lo que el lipido catidnico de las NPL’s se protona (gana un HY),
cargandose positivamente. La carga positiva del lipido catidnico, produce la desestabilizacidn
de la membrana endosémica, liberando asi el ARNm en el citoplasma (liquido intracelular).
Luego, el ARNm se une a los ribosomas (las pequeiias fabricas de proteinas de la célula), cuyo
cddigo es traducido dando paso a la sintesis de moléculas de proteinas espiga. La mayoria de
las moléculas de esta proteina en teoria seran transportadas a la superficie celular. Una vez
que aparezca alli serd reconocido por los linfocitos B (células B), que luego comienzan a
producir anticuerpos contra ella. Esta seria la principal funcidn de las vacunas ARNm de Pfizery
Moderna. Pero cabe mencionar aqui otros posibles destinos de la proteina espiga sintetizada
(Figura 1). Asi pues, una vez traducida la proteina, podria fragmentarse y ser presentada y

anclada en la membrana celular, con la consecuente respuesta inmune por parte de

linfocitos T, del tipo citotdxicos, y otras respuestas inmunitarias. Otra via que pudiera
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tomar la proteina espiga es su division, una vez alcanza la membrana celular, y activar asi las
plaguetas sanguineas, produciendo trombocitosis. Estas dos ultimas vias deberian
considerarse, pues los efectos bioldgicos de la proteina espiga (citotoxcidicad y trombocitosis)

podrian desencadenar patologias graves para la salud de quién recibe la inoculacién.
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Figura 1. Proceso de entrada del ARN m en la célula.

Es importante mencionar también, y tener muy presente, que la liberacién del ARNm en el
citoplasma celular, por parte de los endosomas, no tiene una eficiencia al 100%. Al contrario
de lo deseado por parte de las farmacéuticas, la eficiencia de escape endosémico del ARNm es
muy baja. Esto es debido sobre todo a la estabilidad del sistema formado por la nanoparticula
lipidica y el ARNm (sistema NPL-ARNm) y su eliminacion por exocitosis debido al reciclaje
endocitico[4]. Recientemente, un estudio reportd que las NPL's que encapsulaban ARNm
exhibieron eficiencias de escape endosomal tan solo del 2’5% y del 15%, dependiendo de la
composicion lipidica de las nanoparticulas [5]. A pesar de los innumerables esfuerzos para
encontrar la composicion mds éptima de las NPL's que mejore el mecanismo de escape, la
eficiencia de liberacién del ARNm sigue siendo extremadamente baja y la comprension
mecanicista del proceso sigue siendo limitada. En este sentido, también deberian estudiarse

los procesos de exocitosis que expulsan los sistemas NPL-ARNm o fragmentos de los

mismos, no liberados en el citoplasma, al medio extracelular e influyen en la
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distribucidn de estos sistemas, incluyendo el traspaso a través de los epitelios por transcitosis

inversa.

Por otro lado, debido a la débil estabilidad de los sistemas NPL-ARNm, su almacenaje y
transporte deben estar muy controlados. Para distribuir eficazmente una vacuna en todo el
mundo, debe tener una vida util lo suficientemente larga, preferiblemente a temperatura del
refrigerador del orden de 2-8 °C. Actualmente, apenas hay datos disponibles en el dominio
publico sobre lo que sucede cuando los sistemas NPL-ARNm se almacenan durante largos
periodos de tiempo. Ademas, no esta claro tampoco en qué medida la captura de ARNm
dentro de las nanoparticulas (durante su sintesis) influye en la estabilidad durante el
almacenamiento de la vacuna. Tampoco se sabe demasiado sobre la estabilidad coloidal del
sistema NPL-ARNm, ni de su estructura. Lo que se sabe ahora es que, para almacenar las
vacunas de ARNm COVID-19 actuales durante periodos de tiempo mas largos, deben
congelarse. Concretamente, las vacunas actuales de ARNm COVID-19 de Pfizer debe
mantenerse entre —60 y -90 °C [6]. Hasta la fecha, los procesos de degradacién y las razones
por las que los requisitos de temperatura de almacenamiento difieren, no se comprenden

completamente.

En cuanto a los efectos adversos que podrian ocasionar estas terapias de inoculacidon de
ARNm, existe muy poca literatura. En este sentido, las vacunas de Pfizer se encuentran en
plena fase experimental (fase IlI-1V). Pero, tres de todos los componentes de esta vacuna
deberian tener especial atencién y realizarse centenares de ensayos previos a la inoculacién a
la poblaciéon y, en funcién de la composicidon quimica de estos componentes, establecer un
tiempo de ensayos clinicos relativamente largo (5-10 afios por ejemplo). Sin embargo, esto no
se ha realizado y se esta vacunando a la poblacion mundial. Estos componentes, que son
toxicos para el organismo y que se describen mas adelante, son el lipido catidnico, el lipido de
polietilenglicol y el propio ARNm. Ademas, los efectos bioldgicos de la proteina espiga que este
ARNm codifica, sdlo se estdn empezando a conocer, aunque no haya evidencias rigurosas

sobre su traduccidn.
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3 Composicion de la vacuna de Pfizer.

Se trata de una vacuna de ARN mensajero (ARNm) monocatenario con caperuza (CAP) en el
extremo 5’, cuya secuencia codifica la proteina espiga del supuesto virus SARS-CoV-2. El ARNm
se produce por transcripcidn in vitro, a partir de un modelo de ADN correspondiente, en un
medio sin células. Cada dosis de 0,3 ml contiene 30 ug de este ARNm altamente purificado

incluido en nanoparticulas lipidicas [6].

De acuerdo con el prospecto, la composicidn de la vacuna de Pfizer es la siguiente [6]:

e NANOPARTICLAS LIPIDICAS. Los lipidos que la forman son:
o Fosfolipido: DSPC = 1,2-diestearoil-sn-glicero-3-fosfocolina
o Colesterol
o Lipido catidnico: ALC-0315 = ((4-hidroxibutil)azanodiil)bis(hexano-6,1-diil)bis(2-
hexildecanoato)

o Lipido neutro: ALC-0159 = 2-[(polietilenglicol)-2000]-N,N-ditetradecilacetamida

e OTROS SOLUTOS:
o Cloruro potasico
o Fosfato dihidrogenado de potasio
o Cloruro sédico
o Hidrégeno fosfato disddicodihidrato

o Sacarosa

e AGUA PARA INYECCION

e ARNm (Acido Ribonucleico mensajero): BNT162b2

A continuacidn describimos cada uno de los componentes.
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3.1 Nanoparticulas lipidicas (NPL’s).

3.1.1 Concepto de NPL.

g Cationic lipid
g Helper lipid
§ Cholesterol

Figura 2.Modelo de la estructura de una nanoparticula lipidica y sus componentes [7]

Los lipidos de la vacuna de Pfizer forman parte de la nanoparticula (capside) donde se alberga
el ARN mensajero (ver Figura 2). Se trata de cuatro lipidos diferentes: el colesterol, un
fosfolipido neutro, un lipido catidnico ionizable y un lipido de polietilenglicol (PEG). Estos
lipidos se encuentran en una proporcién definida que debido a sus propiedades hidréfobas-
hidrofilicas, se conforman en una capa lipidica o bicapa, que protegen al ARNm, permitiendo
su entrada al interior de la célula. El colesterol sirve para dar soporte a la estructura de bicapa
y para proporcionar movilidad de los componentes lipidicos dentro de la nanoparticula. Los
fosfolipidos, que en el caso de la vacuna de Pfizer es el DSPC, proporcionan una estructura
estable de formacion de la doble capa para ayudar al equilibrio idnico del lipido catiénico ALC-
0315, el cual es el activo principal de la nanoparticula. El motivo de que este aminolipido esté
presente en la estructura de la nanoparticula es que es ionizable, como catién, es decir, en
funcién del pH cambia su carga formal, debido a que su grupo amina puede protonarse (ganar
o perder un protén H’), y, como el ARN tiene carga negativa, se mantienen unidos. Asi, este
aminolipido llamado ALC-0315 es el encargado de liberar el ARN en el citoplasma, ya que
dentro de los endosomas el pH es mas acido que en el medio extracelular, propiciando la
protonizacion del lipido catidnico una vez se haya producido la endocitosis, y produciendo asi
el desequilibrio de la membrana endosémica, para que el ARN quede liberado. Asimismo, este
lipido ionizable, debido a su carga, también facilita la fusién a la membrana celular durante la
internalizacién. Por ultimo tenemos otro lipido sintético, que contiene polietilenglicol (PEG), y
cuya funcién en la nanoparticula es hidratar la capa externa y mejorar la estabilidad coloidal,
evitando la agregacion entre NPL, ademas de reducir la absorcién de proteinas. En la

vacuna de Pfizer, para esta funcidon han sintetizado el ALC-0159, que al contener
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polietilenglicol (PEG) como parte hidrofilica, le confiere estas propiedades coloidales, ademas
de que no compromete el reconocimiento y la absorcidn de la nanoparticulas por los

macroéfagos y otras células inmunes.

Un aspecto clave de las NPL’sy la caracteristica que los diferencia de los liposomas (vesiculas
esféricas con al menos una bicapa lipidica y un nucleo acuoso) es la presencia de lipidos en el
nucleo, aunque los datos de varios estudios indican que el agua también podria estar presente
[8]. Esto significaria que el ARNm podria estar expuesto a un ambiente acuoso, incluso cuando
estd encapsulado, lo que probablemente contribuya a su inestabilidad al almacenarse en
condiciones no congeladas. Aunque su nucleo lipidico es una caracteristica comun de los
sistemas NPL-ARNm, las caracteristicas de la estructura exacta de este nucleo y su
dependencia de los ingredientes lipidicos (proporciones molares) y la localizacion del ARNm
todavia estdn en debate.Las especificaciones de calidad para los productos NPL-ARNm COVID-
19 actualmente aceptados todavia no estan disponibles en el dominio publico.En conclusion,
quedan interrogantes en torno a la estructura de los sistemas NPL-ARNm vy las interacciones

entre el ARNm encapsulado y los diversos componentes lipidicos.

No obstante, a modo general, los atributos de estabilidad y calidad de las NPL’s han sido
revisados [9]. Las nanoparticulas lipidicas pueden sufrir inestabilidad quimica y fisica. La
inestabilidad quimica comprende la degradacidon de los lipidos que son susceptibles a la
hidrélisis y oxidacion. En este sentido, tanto el colesterol como el ARNm encapsulado son
susceptibles de ser oxidados. Ademas, los enlaces éster carboxilico en lipidos como el DSPC y
los lipidos catidnicos ionizables, son susceptibles a la hidrdlisis dependiente de la temperatura

y el pH.

En cuanto a la degradacidn fisica, hay tres tipos principales de inestabilidad que pudieran
ocurrir: agregacion, fusion y fuga del ARNm encapsulado. Existen estudios que reportan
agregacion en las NPL’s yfusion entre ellas durante el almacenamiento [10]. Para ganar
estabilidad, en la formulacién de sus NPL’s, como ya se ha mencionado, Pfizer utiliza el lipido-
PEG, ya que el polietilenglicol puede evitar esta fusién entre nanoparticulas y la agregacion de

algunas sustancias.

El otro tipo de degradacidn fisica, la fuga del ARNm, afecta principalmente a la estabilidad del
producto encapsulado. Es de destacar que las eficiencias de encapsulacién son altas y no se ha
informado de la liberacion de la carga util de ARN de los NPL's durante el
almacenamiento, pero al no ser del 100%, se debe considerar cierta cantidad de ARNm

libre, el cual, se degrada rapidamente y, por lo tanto, no esta disponible para
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traduccién. También debe considerarse que cierta cantidad de NPL’s que no contienen ARNm y
su presencia, debido a sus componentes, contribuye al aumento de la toxicidad de la
vacuna.Hasta la fecha, no hay ningun informe de investigacién disponible en el dominio
publico sobre la integridad tanto del ARNm como de las NPL’sen las formulaciones de NPL-

ARNm.

Como se menciond en el apartado 2, uno de los principales obstaculos para la distribucion de
las vacunas ARNm-COVID-19 es que deben almacenarse en forma congelada. A temperaturas
del refrigerador, de 2 a 8 ° C, las vacunas de Pfizer son estables durante 30 dias. Pfizer
proporciona instrucciones de manejo detalladas para el usuario final [6]. Dichos requisitos de
temperatura afectan gravemente la logistica del almacenamiento, transporte y distribucion de
estas vacunas. Sin embargo, como ya se ha dicho, actualmente se puede encontrar poca
informacién en el dominio publico sobre la optimizacion de la estabilidad de las vacunas de

ARNm.

Asi pues, en la formulacion de las NPL's se debe considerar, por un lado que el
encapsulamiento del ARNm por parte de los lipidos no es del 100% , y por otro lado, la
liberacion del ARNm en el citoplasma tiene una eficiencia muy baja, debido a los siguientes

factores:

e Reciclaje endocitico [4].

o Dependiendo de la via endosémica que sufra el sistema NPL-ARNm, éste
podria salir de la célula antes de haber sido liberado del endosoma. Hoy dia no
existe suficiente investigacion en el dominio publico sobre las vias
endosémicas que estas nanoparticulas, en concreto las utilizadas en Pfizer y
Moderna, puedan tomar para entrar en la célula. Pero se sabe, como ya se ha
explicado, que la mayor parte de NPL’s que ingresan en la célula, salen por
exocitosis. Este fendmeno se conoce como transcitosis y debe considerarse
que las células epiteliales pudieran sufrir el proceso de transcitosis inversa,

permitiendo la entrada de las NPL’s en el torrente sanguineo.

e Estabilidad del sistema NPL-ARNm y degradacién del ARNm:
o ElI ARNm es poco estable, provocando que el sistema NPL-ARNm aumente su
inestabilidad. En este sentido, se debe considerar la desestabilizacion de estas
particulas, durante el transporte de la vacuna e inclusoen medio intracelular,

una vez inoculada. Este fendmeno dependerd a su vez del equilibrio quimico
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entre el ARNm y el catidn lipidico, lo cual es dependiente del pH. En este
sentido, el lipido catidnico ionizable, debe tener un pKa que le permita, en
medio extracelular, tener una carga neutra pero relativamente positiva para
una mayor estabilidad de la NPL.

o EL ARNm pudiera estar rodeado de moléculas de agua. Esto contribuye a su
inestabilidad en el sistema NPL-ARNm.

o ElI ARNm es reconocido en el citoplasma. Asi pues, una vez liberado en la
célula, el ARNm podria ser degradado, a pesar de que su composicidn
molecular esté disefiada para que sea reconocido como ARNm propio de la

célula (esto se explica en el apatado3.3)

Como podemos ver, la composicidén y estructura de las NPL's es de gran relevancia y se estan
haciendo esfuerzos en investigacién para optimizar la eficiencia de entrega del ARNm a la
célula, con diferentes lipidos. Pero, sin embargo, no hay demasiada informacién sobre los
efectos adversos que puedan ocasionar estos componentes. En la vacuna BNT162b2 de Pfizer,
de los cuatro lipidos, dos de ellos son naturales, el colesterol y el fosfolipido DSPC, y su
biodegradabilidad es bien conocida. Los otros dos, el ALC-0315 y el ALC-0159, en cambio, son
sintéticos, y son excipientes muy nuevos, cuya degradacién no es conocida. Ademas, por su
composicidon quimica resultan ser sustancias toxicas para el organismo humano. Debido a las
prisas y a la falta de rigor cientifico, hoy dia no existe experimentacién profunda sobre su
farmacocinética, y lo poco que se reporta es que estos dos lipidos tienen una eliminacién en el
organismo muy lenta y podrian asociarse a las reacciones adversas observadas en los mismos
estudios de Pfizer [11]. Estos estudios realizados en ratas reportan cierto porcentaje de
acumulaciéon, pero no son suficientes estudios como para obtener una conclusion
determinante (ver apartado 4). Tampoco aseguran que los productos de su metabolismo no
puedan causar dafios, que no tienen por qué ser dafios directos, si no en momentos puntuales,

cuando ocurren desequilibrios y las células recurren al consumo de sus recursos de reserva.

A continuacidn repasamos los componentes, individualmente, de las nanoparticulas lipidicas.

3.1.2 Catién lipidico ALC-0315.

El ALC-0315 es un (4-hydroxybutyl)azanediyl]di(hexane-6,1-diyl)bis(2-hexyldecanoate), cuya

estructura de Lewis puede verse en la Figura 3.
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Esta molécula es un amino lipido que comprende un grupo amina en la parte polar, del que se
ramifican dos ésteres idénticos (parte hidrofdbica) y un hidroxibutilo (parte hidrofilica). El
grupo amina tiene la capacidad de protonarse, confiriendo asi una distribucidn de cargas en la
molécula en funcién del pH. Asi pues, a pH fisioldgico (=7°4 ) se torna, en gran parte, neutroy a
pH 4cido (<6’0) se carga positivamente. De esta manera, el ARNm, que es anidnico, queda
unido electroestaticamente con el ALC-0315 manteniéndolo en el interior de la NPL.El segundo
papel del lipido catidnico es facilitar el escape endosémico, es decir, la liberacion del ARNm en
el interior de la célula. Esto podria suceder debido al pH acido (alrededor de 6 o menos) de los
endosomas tempranos o tardios, que produce la protonacién del lipido catiénico y se torna
mas positivo, con lo cual, interactia con la membrana endosémica que es anidnica (carga
negativa). De esta manera tiene la formacién de una fase hexagonal no bicapa que

desestabiliza temporalmente la membrana endosémica y conduce a la liberacion del ARNm

[7].

CHs

o) CHs

Figura 3Estructura de Lewis del ALC-0315

Toxicidad de los lipidos catidnicos.

Mientras que los diversos lipidos catidnicos que se han utilizado para la liberacion de ADN o
ARN difieren en citotoxicidad, todos son téxicos hasta cierto punto; y a su vez varios tipos de
células difieren en susceptibilidad [12]. En este sentido, los macréfagos son muy susceptibles
en general a estos lipidos catidnicos debido a su capacidad incorporada para producir especies
reactivas de oxigeno (ROS). Ademas, los lipidos catidnicos inducen una disminucién en el
potencial de membrana mitocondrial asi como también la liberacién de citocromo C de las
mitocondrias, indicando su relacién con la apoptosis a través de las mitocondrias [13].

Cabe decir aqui que no esta investigado, o al menos no existe informacion en el dominio

publico, sobre lo que ocurre con el ALC-0315 después del escape endosomal, dentro de

la célula, y también después de la exocitosis, en el medio extracelular. Pero debido a su

.v\

BIOLOGOS
por la verdad

www . hiclogosporlaverdad.es

Prohibida la copia de este documento, sélo esta disponible para consulta. 13



Corminaty, producto inyectable BNT162b2 de Pfizer-BioNTech: Componentes y efectos adversos.

composicion téxica (como mdas adelante se describe) es muy importante conocer su
distribucidn y sus distintas vias metabdlicas. Sorprende como la mayoria de estudios buscan el
mejor lipido ionizable que aumente la eficiencia de liberacién del ARNm en la célula, pero sin
considerar que sea el menos téxico posible. Lo Unico que hay en el dominio publico es un
estudio realizado por la misma Pfizer [11], el cual no puede concluir la distribucién y el
metabolismo de este lipido tdxico. De esta distribucion y metabolismo, hablamos en el

apartado 4.

El ALC-0315 comercialmente se distribuye en disolucidn de etanol o cloroformo por encima de
10 mg/ml (ver ANEXO 1). Segln los mismos fabricantes, se trata de una sustancia que en
ningun caso se destina a otro ambito que no sea el de investigacion, declarandose
especificamente que no debe ser utilizado para uso en humanos. De acuerdo con la Ficha de
Datos de Seguridad, FDS, (ver ANEXO I) de alguno de los fabricantes de este lipido, se declara
que se trata de un producto cancerigeno, mutagénico y teratogénico. En este sentido,
podriamos suponer que la toxicidad que estd evaluada respecto al uso del ALC-0315 por parte
de sus fabricantes se basa en las vias de exposicidn habituales, es decir, en contacto con la piel,
exposicién por inhalacidn, contacto con los ojos, etc., pero tampoco aparece la posible
toxicidad evaluada en el caso de la exposicion planteada, esto es, debido a la inyeccion
intramuscular como es el caso de la vacuna BNT162b2.

Por tanto, queda en evidencia que el ALC-0315 puede resultar ser muy toxico y se deberia de

haber realizado estudios profundos sobre ello, a corto y largo plazo, antes de inocularse en la

poblacién.

3.1.3 Lipido ALC-0159.

El ALC-0159 es un 2-[(polietilenglicol)-2000]-N,N-ditetradecilacetamida, con su estructura de

mo\
O N
\/\M\
HaC \/}no/ﬁ( 10
O

Lewis mostrada en la Figura 4.

Figura 4. Estructura de Lewis del ALC-0159

Este lipido sintético se usa para dar a la nanoparticula una capa hidratante, mejorar la

estabilidad coloidal y reducir la absorcién de proteinas. Es un derivado de la acetamida,

.v\
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de la que se ramifican dos tetradecanos y en el otro extremo se ramifica un polietilenglicol
(PEG).

Esta clase de lipido, debido al PEG que contiene, puede tener multiples efectos sobre las
propiedades de las nanoparticulas [14;15]. Su principal funcién es minimizar la agregacion de
otras nanoparticulas y no comprometersu reconocimiento y su absorcién por los macréfagos y
otras células inmunes (p. ej., células dendriticas). Aunque no se conozca empiricamente
todavia la distribucién y el metabolismo del ALC-0159, se sabe que ciertas modificaciones de
PEG prolongan el tiempo de circulacidn sanguinea de las nanoparticulas al reducir el
aclaramiento mediado por los rifiones y el sistema de fagocitos mononucleares [14;15]. De
acuerdo con los estudios realizados con lipidos de polietilenglicol, el alcance de sus efectos

depende de sus proporciones, y hasta la fecha, esto estd todavia por determinar.

Toxicidad del polietilnglicol (PEG).

El PEG que contiene una de las ramificaciones de la acetamida se describié como un alérgeno
oculto de alto riesgo en medicamentos y alimentos que puede inducir reacciones alérgicas
dificiles de detectar por los proveedores de atencién médica y, por lo tanto, podria estar

infradiagnosticado.

La alergia a los excipientes a menudo se pasa por alto debido a la falta de conocimiento sobre
su potencial alergénico. Sin embargo, se ha informado de hipersensibilidad inmediata a PEG,

incluidas reacciones alérgicas potencialmente mortales [16].

Asimismo, se han reportado casos de anafilaxia en vacunados, confirmados por los CDC. En
efecto, el dafio/inflamacion tisular mediado por las nanoparticulas lipidicas podria provocar la
liberacion de interleucina-33 (IL-33); y la unidn de IL-33 al receptor huérfano ST2 en los

mastocitos sensibilizados con IgE, puede inducir anafilaxia [17].

En referencia a la FDS del ACL-0159 de algunos fabricantes, se reporta que no debe ser
utilizado en humanos y/o para otros fines que no sean tGnicamente los de investigacion (ver

ANEXO II).
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3.1.4 Colesteroly DSPC.

Estos dos lipidos, colesterol y DSPC, son lipidos naturales, presentes en las células, y que dan

integridad estructural a las nanoparticulas o evitan que se aglutinen. No presentan toxicidad.

Sin embargo su implicacion en la estabilidad de los sistemas NPL-ARNm es de gran
importancia, ya que influyen en la eficiencia de liberacion del ARNm en el interior de las

células. Esto a su vez, afectara a la distribucion de las NPL’s en todo el organismo.

La presencia de colesterol en las NPL’s sugiere que la via endosdmica mds probable que tomen
las nanoparticulas para entrar en la célula sea la mediada por caveolinas, que son unas
proteinas integrales de la membrana plasmatica presentes en estructuras celulares
denominadas caveolas, y que se unen al colesterol. Esto podria ser un factor influyente en la
baja eficiencia de liberacidon del ARNm en el citoplasma, ya que mediante esta via, entran en
juego unos organulos llamados caveosomas [18], que a diferencia de los endosomas
tempranos, tienen un pH neutro. Recordamos que el ARNm puede ser liberado a pH
relativamente 4acido (pH = 6°0), por tanto, a través de esta via no podria ser liberado. Ademas,
se sabe que la transcitosis de las nanoparticulas estd mediada predominantemente por las

caveolas [19].

Asi pues, la via endosémica tomada por el sistema NPL-ARNm determinara la liberacion del
ARNm y esto depende de la composicion de las nanoparticulas, pues de ello dependera su

carga, su tamafio y su grado hidréfobico-hidrofilico.

3.2 Otros solutos.

La vacuna de Pfizer contiene, ademas de los lipidos, otros solutos para estabilizar la mezcla y
ofrecer unas condiciones de pH similares a la de nuestro organismo. En este sentido contiene

sales, azlcares y solucidn salina.
Las sales utilizadas en la vacuna de Pfizer son:

o Cloruro potasico (KCI)
o Fosfato dihidrogenado de potasio (K,HPO,)
o Cloruro sddico (NaCl)

o) Hidrégeno fosfato disddicodihidrato (HNa,PO,)
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Estas cuatro sales forman una solucién salina tamponada con fosfato, o PBS, que es un
ingrediente muy comun que mantiene el pH de la vacuna similar a la del cuerpo de una

persona.

Como azlcares, la vacuna incluye sacarosa, cuya funcién es crioproteger las nanoparticulas y
preservarlas cuando estan congeladas y evitar que se peguen entre si. Cabe decir aqui, que la
sacarosa inhibe la via endosémica mediada por Clatrinas [20], lo cual, sugiere descartar esta
via para las NPL’s de Pfizer, dando mayor probabilidad a otras vias, como la mediada por
caveolas, tal y como se ha explicado anteriormente, a través de la cual existe mayor
probabilidad de producirse transcitosis [19] y, por tanto, de que el ARNm no sea liberado en el

citoplasma.

Antes de la inyeccion, la vacuna se mezcla con cloruro de sodio (NaCl) o sal comun disuelta en
agua, al igual que muchos medicamentos administrados por via intravenosa. La idea es que la
inyeccion deberia coincidir mas o menos con el contenido de sal en la sangre.

Ninguno de estos solutos genera efectos adversos para la salud.

3.3 ARN mensajero BNT162b2.

El BNT162b2 es un ARN mensajero (ARNm) monocatenario con nucledsidos modificados, con
caperuza en el extremo 5 producido mediante transcripcion in vitro acelular a partir de los
moldes de ADN correspondientes, que codifica la proteina de la espicula viral del virus

sintético SARS-CoV-2, es decir la proteina de espiga.

Este ARN mensajero posee 4284 nucleétidos. Su secuencia comienza con los nucledtidos GA
(guanina y adenina), este comienzo denominado CAP, marca la secuencia como proveniente
del nucleo celular, lo cual engafia a nuestra célula y su finalidad es prevenir que este ARN sea

degradado.

Hoy en dia se sabe que todos los ARN de mamiferos sufren modificaciones epigenéticas
postranscripcionales o epitranscriptémicas, con el fin de ajustar y personalizar en mayor
medida la funcién y el mensaje que portan estas moléculas sefializadoras. Existen cuatro
nucledsidos modificados conocidos en eucariotas. Estas vacunas de ARN mensajero portan
pseudouridina (ver Figura 5), en lugar del uracilo tradicional, lo cual evita, en teoria la

activacion del sistema inmunolégico [21].
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Figura 5.La pseudouridina es un isomero del nucledsido uridina en el que el uracilo estd unido mediante un enlace
carbono — carbono en vez de nitrégeno — carbono.

La pseudouridina aporta a la cadena de ARN mensajero de la vacuna mayor estabilidad en la
cadenay capacidad de traduccion y, en teoria, disminuye la produccidn de citocinas.

Las regiones UTR que posee esta secuencia, proporcionan un anclaje a los ribosomas de la
célula de este ARN mensajero y después le sigue la secuencia que codifica para la proteina de
espiga del virus. Una doble sustitucion de prolina en el lugar correcto de la cadena,
proporciona rigidez a la proteina de espiga, evitando que colapse. Finalmente, otra regiéon UTR
no codificante indica el fin de la traduccidn y una cola de polyA que protege a la secuencia de

la degradacidn celular (ver Figura 6 y Figura 7).

Schematic

%—UTR [sig|S protein_mut[3"-UTR | poly(A) |

Figura 6. Esquema de la secuencia de ARNm que codifica para la proteina espiga del SARS CoV 2 [22]
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TICCIGCTCCTECTGCCICTGETGICCA
GCCAGTGLTGTG

Yellow: Signal Peptide

Figura 7.Secuencia completa de ARNm BNT162b2/PfizerBionTech. [23].

4 Farmacocinética de las nanoparticulas lipidicas (NPL).

No existen suficientes estudios para determinar con rigurosidad la farmacocinética de los
lipidos contenidos en las vacunas. Publicamente tenemos un solo estudio por parte de la
propia productora de la vacuna, el cual no ha sido revisado por otras organizaciones publicas

y/o privadas y ha sido realizado en animales.

El estudio de Pfizer [11] consistid en la realizacidon de experimentos tanto in vivo como in vitro
para observar la absorcidn, el metabolismo y la excrecién de los lipidos ALC-0315 y ALC-0159
en su conformacién como NPL’s. El analisis de la biodistribucion de las NPL’s se realizo
utilizando ARNm que codifica un tipo de luciferasa, debido a su bioluminiscencia, asi

como también se marcé al colesterol radioactivamente. El enfoque técnico utilizado en

/"l“
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este estudio es bastante comun, ya que la radiactividad puede ser muy sensible y precisa. La
preparacion de vacuna marcada radiactivamente se inyectd en ratas Wistar Han. Pero cabe
decir aqui, que lo que ocurre en ratas no es extrapolable a lo que ocurre en humanos, por
tanto, se trata de un es un ensayo muy preliminar. Ademds, como se explica, no existe
cuantificacion de los metabolitos encontrados, por lo que no es un estudio completo ni

riguroso sobre el metabolismo de los componentes de la vacuna de Pfizer

4.1 Distribucion de las NPL’s.

Para estudiar la distribucién de las NPL’s, en el estudio de Pfizer [11] se recogieron muestras
de diferentes tejidos o sus partes, tales como el plasma, higado, bazo, ovarios, testiculos y
glandulas adrenales. Los resultados obtenidos muestran que el lipido marcado aparece en el
plasma sanguineo después de muy poco tiempo y una rdpida distribucion de las NPL’s desde la

sangre hacia el higado (ver Figura 8).

De la gréfica de distribucién de los lipidos de la vacuna de Pfizer, se observa que el nivel
plasmatico mas alto se alcanza dos horas después de la inyeccidn. Sin embargo, incluso
después de solo 15 minutos (0’25 horas) el nivel ya alcanza casi la mitad de ese valor maximo.
Esto podria explicarse por transcitosis inversa de esas nanoparticulas lipidicas que no hayan
interactuado con las células proximas en la inoculacién o aquellas que hayan sido expulsadas
mediante exocitosis, dado que se conoce que la eficiencia en la liberacion del ARN en el

citoplasma esta limitado, como ya se ha dicho, por el reciclaje endocitico [4].

30

\ - i
20 \\9/ Higado
//9 —8— Plasma

15 // Bazo
4
Ovarios
10 | —f=—Testiculos

S / S o —e— Glandulas

~ / suprarrenales

Lipido equivalente (mg/g)

]

Tiempo después de la inyeccién (h)

Figura 8. Grdfica de la distribucion de lipidos, con datos de la tabla de la pdg. 6 y 7 del estudio de Pfizer [11]
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Siguiendo con la distribucion del lipido marcado, observamos del estudio que a medida que
desciende el nivel del plasma sanguineo, la actividad aumenta en varios otros érganos. El
aumento mas rdpido y mas alto se observa en el higado y el bazo. Esto sugiere que es
probable que la vacuna termine principalmente en las células epiteliales de dérganos
especificos, que son muy ricas en receptores de lipoproteinas. Asi lo muestran los resultados,
ya que después de 24 horas los lipidos llegan a los ovarios y en las glandulas suprarrenales,
que estan compuestos por células ricas en receptores de lipoproteinas. En efecto, ambos
6rganos absorben lipoproteinas para obtener el colesterol, que utilizan como precursor para la
produccién de hormonas esteroides. En este sentido, la desregulacién y los sangrados
anormalmente abundantes, asi como desdrdenes menstruales, dolor agudo, etc. reportados
por mujeres tras la inoculacién con este producto, tienen alta probabilidad de deberse a la
presencia de NPL’s. Sélo en la base de datos VAERS hay 37.165 reportes de efectos adversos a
este respecto [24]. (Estos datos del sistema de recogida de efectos adversos del Centro de
Control de Enfermedades americano VAERS, son de diciembre de 2021. Debido a que se
actualizan continuamente aconsejamos hacer una busqueda actualizada. Asi mismo,
aconsejamos también revisar la base de datos EudraVigilance para adjuntar también los

efectos adversos de Europal).

Ademas preocupa mucho la informacién recogida sobre embarazadas vacunadas con Pfizer.
Con fecha de 12 de octubre de 2021, se enumeraron 2253 casos de abortos o muertes

neonatales en el sistema en VAERS tras la inoculacion.

Ha habido mas muertes fetales en los Ultimos 11 meses después de las inyecciones de

COVID19 que en los ultimos 30 afos después de todas las vacunas.

v ™y
Manufacturers Count Percent

GLAXOSMITHKLINE BIOLOGICALS 1 0.03%
JANSSEN 108 3.73%
MODERNA 730 25.18%
PFIZER/BIONTECH 2,252 T7.68%
SANOFI PASTEUR 1 0.03%
UNKNOWN MANUFACTURER 20 0.69%

TOTAL 312 T 107.35%
T Because some cases have multiple vaccinations and symptoms, a single case can account for multiple entries in this table.
This is the reason why the Total Count is greater than 2899 (the number of cases found), and the Total Percentage is greater
than 100.

Tabla 1.Muertes neonatales o de fetos nonatos en madres vacunadas, segun proveedor [25]
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La revista New England Journal of Medicine admitid que el estudio original utilizado para
justificar que los CDC y la FDA recomendaran las vacunas a las mujeres embarazadas tenia
fallos [26]. Desde entonces, investigadores de Nueva Zelanda han realizado un nuevo estudio
sobre los datos originales y han concluido que "Un nuevo analisis de estas cifras indica una
incidencia acumulada de aborto espontdneo que oscila entre el 82% (104/127) y el 91%
(104/114), de 7 a 8 veces mayor que los resultados de los autores originales" [27]. Y sin
embargo, las autoridades siguen recomendando las vacunas para las mujeres embarazadas,
aunque un analisis correcto de los datos originales muestra que entre el 82% y el 91% de las

mujeres embarazadas sufrirdn abortos espontaneos si el feto tiene menos de 20 semanas.

Por ello, seria muy importante estudiar si el colesterol que se encuentra en los ovarios se
adquiere de manera indirecta (el colesterol que ha pasado por el higado) o mediante la
captacién directa de la vacuna. Pero esto no se ha realizado o no disponemos de estudios

publicos sobre ello, a pesar de su gran relevancia para la salud.

Los testiculos también producen hormonas sexuales (en particular testosterona) a partir de
colesterol, pero aqui la acumulacion de lipidos de la vacuna es notablemente mucho menor.
No se han encontrado estudios cientificos que ofrezcan una explicacion completa y sencilla de
la captacién restringida en los testiculos, pero puede estar relacionada con la llamada barrera
hemato-testicular. En la mayoria de los demds drganos examinados, los niveles eran
igualmente bajos que en los testiculos. Pero cabe destacar que, de acuerdo con estos
resultados, se observa que al menos los vasos sanguineos se ven afectados en todos los
drganos y en cada tejido. Esto podria explicar los ictus, accidentes cerebrovasculares e infartos
reportados en las bases de datos de efectos adversos tras la inoculacién con este producto, en
total 5401 casos registrados de accidente cerebrovascular y 67256 eventos relacionados con
fallos en el corazén, de los cudles 3116 fallecieron, segun datos de VAERS. Por ello sorprende
que no se haya recogido informacidon sobre acumulacion de estas nanoparticulas en el

corazon y sus tejidos.

Finalmente, también hay que sefialar que la distribucién de la vacuna podria verse afectada
por la proteina codificada por su componente de ARNm. Si en lugar del codigo ARN de la
supuesta inerte enzima luciferasa que se utiliza en el estudio de Pfizer, se utiliza el de la
proteina espiga del supuesto SARS CoV2, la distribucién podria verse afectada debido a la
integridad vascular y, en especial, la barrera hematoencefalica. Esto podria traducirse en un

aumento de la captacion en otros érganos, incluido el sistema nervioso central. Pero

esto no se ha experimentado para poderlo descartar y sorprende debido a la cantidad
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de efectos adversos relacionados con dafios neuroldgicos reportados al sistema VAERS, un

total de 15.551, con 369 muertes.

En este sentido, existe una falta de rigurosidad cientifica grave para determinar la distribucion
de las NPL’s de esta vacuna en el organismo de las ratas, y una absoluta falta de informacion

en seres humanos.
4.2 Metabolismo de los lipidos de las NPL’s

Como ya se ha comentado, sélo existe un estudio sobre el metabolismo propiamente dicho de
los lipidos sintéticos de Pfizer [11], y es un estudio realizado por ellos mismos. Esto es algo que
se deberia haber revisado por otras organizaciones y estudiado con mas profundidad vy
rigurosidad, dado la naturaleza téxica de los lipidos ALC-0315 y ALC-0159; y si se ha realizado,

no existe informacion en el dominio publico.

Segun este estudio [11], reportan que el metabolismo del ALC-0315 es lento y estiman que se
realiza en dos etapas sucesivas por hidrélisis de los enlaces éster (C (= O) O) de las
ramificaciones de la amina. Esta estimacion es debido a los metabolitos, como son el acido 6-
hexyl decanoico y aminas terciarias con tres ramificaciones alcohdlicas, que se analizan en
sangre, higado, hepatocitos, orina y heces. Pero esta hipdtesis no ha podido ser constatada,
debido a que no han obtenido datos cuantitativos, y sélo hay un solo estudio, al menos en el

dominio publico, y esta realizado en ratas.

El lento metabolismo del ALC-0315 que se reporta en el estudio, puede deberse a las

siguientes caracteristicas:

- En toda la molécula sélo existe carga parcial en el 4tomo ionizable (el nitrégeno, N),
que esta unido a tres cadenas de alquilo. Ademas, tiene un pequefio grupo polar (el
grupo hidroxilo), siendo todo el resto de la molécula hidréfoba. Esto significa que la
molécula se dividira con mucha fuerza no solo en bicapas lipidicas (membranas) sino
también en gotitas de lipidos, donde se ocultard eficazmente de cualquier enzima
degradante.

- Al formar parte de la capa lipidica, los dos enlaces éster de la molécula todavia estaran
enterrados profundamente dentro de la porcion hidréfoba de esa bicapa, lo que los
protegera de la escisidn hidrolitica.

- La hidrdlisis de los enlaces éster se vera obstaculizada estéricamente hasta

cierto punto por las ramas adyacentes en los residuos de acilo graso.
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Asi pues, dado que el ALC-0315 probablemente permanecera en nuestros tejidos durante un
considerable periodo de tiempo, y debido a que es una sustancia tdxica, podria acarrear

toxicidad acumulativa con vacunaciones repetidas.

El estudio de Pfizer estima que el camino metabdlico del otro lipido sintético, del ALC-0159,
pasa por la hidrdlisis de la amina para formar N,N-dietradecilamina, metabolito detectado en

sangre, higado y hepatocitos.
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Figura 9.Grdfica extraida del estudio de Pfizer [11]

La eliminacién de ambos lipidos sintéticos, como tedricamente se deduce de su estructura y
composicion molecular y como se confirma en el estudio, es lenta. Como se puede observar en
la grafica de la Figura 9, el nivel del lipido modificado con PEG, el ALC-0159, disminuye lenta
pero regularmente con el tiempo. El lipido catidénico ALC-0315, sin embargo, se mantiene en
niveles muy altos después de dos semanas (336 horas) de la inyeccién. No se puede descartar
que estos lipidos sintéticos también se redistribuyan del higado a otros érganos, donde

podrian almacenarse durante periodos de tiempo aln mas prolongados.

Es importante remarcar que el lipido que muestra una cinética persistente en el tiempo en el
higado, el ALC-0315, no tiene biologia conocida. Segun lo poco reportado, podemos esperar
una vida media de aproximadamente 20-30 dias en humanos y de 4-5 meses para una

eliminacion del 95% de este aminolipido [28].
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4.3 Toxicidad y efectos biolégicos de los lipidos ALC-0315 y ALC-01589.

Sobre la toxicidad del lipido catiénico ionizable ALC-0315 y el lipido neutro con
poletilenglicol ALC-0159, ver el apartado 3.1.2 y 3.1.3, respectivamente. Estos dos lipidos
sintéticos, de acuerdo con su composicion quimica, son tdxicos para el organismo. Sin
embargo, no existen estudios en el dominio publico donde se investigue el grado de toxicidad
y sus efectos a medio-largo plazo. No obstante, mientras, y de acuerdo con el documento de la
Agencia Europea del Medicamento (EMA), se reportan en vacunados algunos trastornos
hepaticos y/o biliares funcionales, aunque reversibles, como son agrandamiento del higado,
vacuolacion, niveles de GGT (gamma-glutamiltrasnferasa) muy elevado, aumento leve-
moderado en los niveles de AST (aspartatoaminotransferasa) y ALP (fosfatasa alcalina), que
son enzimas que libera el higado cuando estd dafiado o tiene un conducto biliar obstruido.
Estos efectos se podrian relacionar con la acumulacién de ambos lipidos sintéticos que
contiene la vacuna. Sorprende a nivel cientifico y ético, que no se consideren sus efectos y se
niegue la posible asociacion, ademas de se distribuya la vacuna sin advertir a la poblacién de

los riesgos a los que se expone.

La acumulacién de estos lipidos en el organismo podria en algiin momento ocasionar efectos

biolégicos futuros desconocidos y pueden estar ocasionando efectos adversos ya reportados.

5 Dafo biolégico causado por el ARN mensajero.

De forma natural las células humanas tienen entre cinco y diez veces mas ARN que ADN. En
cuanto a los tipos de moléculas de ARN sélo un 2% es ARN mensajero el Unico capaz de
traducirse en proteinas.

Las moléculas de ARN forman parte de lo que se denomina el transcriptoma humano, un
conjunto de transcritos que desempefian un papel importante para garantizar las funciones
celulares y el adecuado desarrollo del organismo al interactuar con otros componentes
celulares como el ADN, ARNm, miARN (micro ARN) y proteinas.

Los ARN son altamente inmunogénicos, desencadenando graves respuestas inflamatorias
cuando son inyectados. Esto se debe a que cuando entra en nuestro organismo un ARN
exogeno, se produce una liberacién de citocinas. Las citocinas son proteinas que cuando se
sintetizan, le envian una sefal al sistema inmunitario para que cumpla con su funcion [34].

Este hecho de por si ya puede ser un problema grave, ya que se sabe que las citocinas son
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cruciales para controlar el crecimiento y la actividad de otras células del sistema inmunitario y
las células sanguineas, por lo que si se impide que hagan su funcién o si se sobreexpresan,
pueden desencadenarse multiples desajustes.

Las citocinas afectan el crecimiento de todas las células sanguineas y otras células que ayudan
a las respuestas inmunitarias e inflamatorias del organismo. También ayudan a aumentar la
actividad contra el cancer mediante el envio de sefiales, que pueden ayudar a que las células
anormales mueran y las células normales vivan mas tiempo [35].

Se sabe que el ARN mensajero en mamiferos, induce la secrecién de TNF-a que es un factor de
necrosis tumoral liberado por el sistema inmunitario y que interviene en la respuesta
inflamatoria, la apoptosis y la degeneracidn de las articulaciones. Una desregulacién de esta
via de sefializacién puede tener consecuencias muy negativas para el organismo [36]. De
hecho, la desregulacidon de esta ruta metabdlica puede estar relacionado con la inusual
proliferacién de canceres repentinos en personas inoculadas, sélo en VAERS hay descritos 980

Casos.

Por otro lado, se ha comprobado que el ARN mensajero modificado con pseudouridina y la
proteina traducida que codifica, termina acumulandose en el higado y el bazo entre uno y
cuatro dias después de la inyeccidn intravenosa [36].Esta modificacion con pseudouridina, nos
aseguran que también esquiva los mecanismos citoplasmaticos de activacion del sistema
inmune que son especificos para el reconocimiento de ARN exdgeno. Este mecanismo de
defensa inmunitaria innata intracelular y respuesta inflamatoria, facilita el desarrollo de la
inmunidad adquirida, por lo que no se comprende qué beneficio para el cuerpo humano
tendria evitar esta ruta metabdlica. El receptor encargado de detectar el ARN exdgeno es RIG —
| (receptor de reconocimiento de patdgenos citosélico), cuando se activa, desencadena la
transcripcién de antivirales como el interferén |y lll, que inducen a un estado antiviral de la
célula y el tejido circundante [37].
En este estado, la célula es capaz de inhibir la replicacion viral, promover el complejo del
inflamasoma para eliminar células infectadas, bloquear la entrada de mas ARN a la célula y
bloquear la traduccion de la célula. Aunque los estudios que promueven el uso de este ARN
vacunal concluyen que evade este mecanismo antiviral RIG—I, otros autores reconocen que no
se conocen todas las estructuras que activan RGI-l [37], por lo que probablemente este
mecanismo esté funcionando para evitar la traducciéon de gran parte de este ARNm vacunal,
generando una respuesta inmunitaria alterada en la zona de la inyeccién, asi como en

las células circundantes a la zona de inoculacidn, e incluso por todo el cuerpo ya que
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como se ha comentado, tan solo cuarto de hora después de la inoculacion las nanoparticulas
con su ARNm ya circulan ampliamente, lo cual explicaria por qué se ha encontrado este ARN
en todos los tejidos de un fallecido tras la inoculacién [39].

Todo ello, indica que estos productos pudieran no estar cumpliendo la funcion para la que
fueron disefiados y sin embargo estén activando vias de sefializacion celular de forma artificial,
lo que puede causar una grave desprogramacion del sistema inmunoldgico natural que

protege a las personas [40; 41; 42; 43].

5.1 Autoinmunidad.

5.1.1 Miocarditis y pericarditis.

La miocarditis y pericarditis es una enfermedad autoinmune [44]. Se caracteriza por una
infiltracién de células inflamatorias en el miocardio que puede ir seguida de fibrosis de
miocitos, edema y necrosis, lo que lleva a disfuncién de la pared ventricular e insuficiencia
cardiaca.

La causa y el porqué estamos viendo tantas en la actualidad, podria atribuirse al ARNm de la
vacuna de Pfizer, ya que se conoce que es altamente inmunogénico y al entrar en nuestro
cuerpo puede provocar que nuestro sistema inmune nos ataque mediante la activacidon de
citocinas y expresion de nuestros virus enddogenos que ponen en funcionamiento un micro
ARN circulante, para dar la alarma por todo nuestro cuerpo. Eso explicaria porque los
vacunados dan positivo en los test de antigenos y PCR. Es decir, nuestro transcriptoma,
humano con sus moléculas de ARN en cépsides proteicas, se pone en funcionamiento, en sefial
de alarma [45].

Estas evidencias nos sugieren que estas mal llamadas vacunas no funcionan tan bien como
nos cuentan las farmacéuticas, ya que las miocarditis confirmarian que gran parte de ese
ARN no se traduce en la famosa proteina espiga y se queda circulando por nuestro cuerpo.
Estos hechos han forzado a la farmacéutica a detallar en su prospecto el riesgo de sufrir este
gravisimo efecto adverso [46] y a concretar que se produce sobre todo en jovenes y después
de la segunda dosis [47]. La Figura 10 muestra unas graficas, realizadas por VAERS, que indican
un enorme aumento de los casos de miocarditis y pericarditis en el afio 2021 relacionada con
la vacuna de Pfizer [3848]. La Figura 11 muestra imagenes de tejido miocardico fijado en

formalina donde se puede observar un infiltrado intersticial linfocitico focal con dafio
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miocitario compatible con miocarditis, procedente de un paciente de 38 afios que sufrié
miocarditis linfocitica fulminante y shock cardiogénico después de la vacunacion con ARNm

[49; 50].

VAERS COVID Reports of Myo/Pericarditis by Manufacturer
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All Myo/Pericarditis Reported to VAERS by Year (all vaccines)
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Figura 10. Grdficas sobre el aumento de miocarditis y pericarditis en el afio 2021 en relacion con la vacuna de Pfizer
[48]

Figura 11 Tejido miocdrdico fijado en formalina [49]

5.1.2 Complicaciones cardiovasculares.

Esta vacuna desencadena la inmunidad del cuerpo habiéndose asociado a su inoculacion
complicaciones cardiovasculares, a veces con desenlaces fatales.
Se ha reportado que algunas proteinas de espiga pueden fragmentarse por medio de las

proteasas y si esto sucede dentro de la circulacidn sanguinea, el fragmento liberado,

\’

)
BIOLOGOS
por la verdad

www.biologosporlaverdad.es

Prohibida la copia de este documento, sélo esta disponible para consulta. 78



Corminaty, producto inyectable BNT162b2 de Pfizer-BioNTech: Componentes y efectos adversos.

denominado S1, puede unirse a las plaquetas sanguineas (trombocitos). De esta manera, la
proteina espiga promueve de forma directa la coagulacidn de la sangre (ver Figura 1). Por otro
lado, antes de salir del citoplasma, al igual que con cualquier otra proteina que se sintetiza
dentro de la célula, una pequefa cantidad de moléculas se fragmenta y los trozos se presentan
en la membrana celular en asociacién con proteinas portadoras especificas (ver Figura 1).Al
tener estos fragmentos en la membrana, el sistema inmunoldgico no reconocera la célula
como “propia” desencadenando una respuesta inmunitaria contra esa proteina y contra las
células que la producen. Esta respuesta es mediada por linfocitos T citotéxicos (CTL, células T-
killer). En el caso de que la vacuna se expresase en las células que recubren los vasos

sanguineos, se podria desencadenar lesidn vascular causada por el ataque inmunoldgico.

Por lo tanto, existen al menos dos posibilidades distintas que conduzcan hacia la coagulacion
sanguinea después vacunacion. En esta linea se han descrito eventos tromboembdlicos, como
las trombosis de las venas cerebrales, arritmia y miocarditis y pericarditis [38], a las que se les

dedica un apartado de este informe por el gran nimero de casos registrados y su gravedad.

Es particularmente grave el caso de las trombosis del seno venoso cerebral que se han
detectado en personas que también recibieron esta vacuna [52], porque esta afeccidon puede
acabar provocando ictus, cuyo impacto en Espafia ha aumentado notablemente segun la

Sociedad Espafiola de Neurologia [53].

En esta misma linea de la autoinmunidad se han reportado casos de purpura trombocitopénica
idiopatica después de la vacuna BNT162b2 de Pfizer. Este trastorno hemorragico, destruye las

plaguetas necesarias para la coagulacién de la sangre [53].

6 Elriesgo de enfermedades neurodegenerativas basadas en priones.

El ARN de la vacuna de Pfizer para Covid-19 tiene secuencias especificas que pueden inducir a
TDP-43 y FUS a incorporarse al mismo en sus conformaciones patolégicas como priones. En el
anadlisis realizado se identificaron dieciséis repeticiones en tdndem UG (WGWG) y se
identificaron secuencias ricas en UG (WG) adicionales. Se encontraron también secuencias de
GGWA. Posiblemente estén presentes secuencias de G cuadruplex, por lo que se necesita un
programa informatico para verificarlas. Ademas la proteina de pico (espiga) formada por la
traduccién de la vacuna de ARN se une a la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2), una
enzima que contiene zinc, y esta interaccion tiene potencial para aumentar el zinc intracelular.
Se ha demostrado que los iones de zinc causan la transformacién de TDP-43 en su

configuracién patoldgica de prion.
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Es sabido que el plegamiento de TDP-43 y FUS en sus conformaciones patoldgicas como
priones causan ELA (esclerosis lateral amniotroéfica), degeneracion lobar temporal anterior,
enfermedad de Alzheimer y otras enfermedades neuroldgicas degenerativas [55]. El hallazgo
mencionado en el articulo citado, asi como los riesgos potenciales adicionales, sugieren al
autor que la aprobacidn regulatoria de las vacunas basadas en ARN para el SARS-CoV-2 fue

prematura y la vacuna puede causar mucho mas dafio que beneficio.

7 Psicosis y enfermedades mentales.

También se han reportado eventos de psicosis graves tras la inoculacién con este producto,
debidos a una hiperinflamacidn del cerebro causado como respuesta exagerada del sistema
inmunolégico [56]. Estas encefalitis agudas, causan eventos psicoticos graves, delirios y

catatonia en las personas que las sufren [57].

8 El problema de la reactividad cruzada de |la proteina Spike, los epitopos

inseguros v el cebado patogeno.

Hasta ahora no se habia hablado de los posibles dafios de la traduccién de la proteina de
espiga que codifica el ARN mensajero vacunal. Uno de los principales problemas que supone
que esta proteina se sintetice es la reactividad cruzada, que ocurre cuando existe una
homologia de secuencia de aminoacidos de la proteina traducida a partir del ARN vacunal y las
proteinas del tejido propio humano. Hoy sabemos que los anticuerpos para SARS-CoV-2
tuvieron reacciones con 28 antigenos tisulares, lo cual puede propiciar una enfermedad
multisistémica autoinmune, debida a este fendmeno en el que los anticuerpos formados
contra el SARS-CoV-2 también se unirian a las proteinas de los tejidos humanos, lo que
provocaria una reactividad asociada a procesos inflamatorios graves [58].

Cuando estas proteinas son traducidas a partir del ARN vacunal son reconocidas por el sistema
inmune como exdgenas, son atacadas y fragmentadas en pequefios trozos, a estos trozos se
los denomina epitopos. Se ha comprobado que todos los epitopos inmunogénicos del virus
SARS-CoV-2 tienen similitud con proteinas humanas, excepto uno (ver Figura 1). Esto es un
grave problema porque también desencadenaria eventos de autoinmunidad por cebado
patogénico [59].

Como hemos generado inmunidad contra nuestras propias proteinas humanas, cuando éstas

x\

BIOLOGOS
por la verdad

www . viclogosporlaverdad.es

Prohibida la copia de este documento, sélo esta disponible para consulta. 30



Corminaty, producto inyectable BNT162b2 de Pfizer-BioNTech: Componentes y efectos adversos.

se sintetizan de forma natural en procesos fisiologicos habituales de nuestro organismo,
nuestro sistema inmune las ataca como si fuesen patégenos, pudiendo causar la muerte.

De hecho este fue el principal motivo por el cual vacunas contra el SARS CoV y MERS, asi como
el RSV (virus respiratorio sincitial), no pudieron comercializarse ya que los animales de
experimentacion sufrieron graves eventos autoinmunes que derivaron en respuestas
hiperinflamatorias de todos los tejidos del cuerpo. Estas vacunas no sélo no proporcionaron
proteccion, sino que los ratones sufrieron infiltrados eosindfilos en los pulmones e
hipersensibilidad de linfocitos TH2 derivadas de eventos autoinmunolégicos [60; 61] .

Lo mismo les ocurrié en los aios 50 a los nifios que participaron en el ensayo de la vacuna para
el RSV (virus respiratorio sincitial), que sufrieron infiltracién monocitica peribronquiolar con
cierto exceso de eosindfilos [62]. El 80% necesitd hospitalizacidon y dos de ellos murieron en los
ensayos de esta vacuna [63].

Las autopsias de los primeros ciudadanos chinos a los que se les relacioné con la enfermedad
COVID 19, indicaron cambios intersticiales y fibrosis pulmonar, tipicos de eventos autoinmunes
de estas caracteristicas [64].

Todos estos hechos y los efectos adversos ya reportados a las agencias del medicamento de
todo el mundo, indican que estas vacunas que contienen secuencias que codifican para la
proteina de espiga, estan causando graves efectos autoinmunes que son indicativos del
cebado patogénico mencionado, siendo motivo mas que suficiente para parar las

inoculaciones de inmediato.

23 QIA98596 Spike protein LNEVAKNINESLIDLQELGK XP_011535432  Coiled-coil KNMEEGLITLQEL brain, pituitary

domain-containing gland, testis
protein 175
isoform X8

TLVKQLSSNFGAISSVLNDI AAH27241 ALDHIL1 protein LVENIQLEDGKMILASNFFKGAASSVL

QQLIRAAEIRASANLAATKM XP 011528323  Tetratricopeptide QOLGIAEDIKDRAAEGRASSNL  ubiquitous
repeat protein 28
isoform X8

KEELDKYFKNHTSPDVDLGD XP_024309095  Follistatin-related EILDKYFKN placenta, most
protein 1 isoform others
X1

VMVTIMLCCMTSCCSCLKGC NP_149050 Keratin associated CCMSSCC skin
protein 4-

7(KRTAP4-7)

Figura 12.Epitopos inseguros para la proteina de espiga, que estd codificada en el ARN vacunal [59]
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