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COrOn(@ 2 Inspect

Revision y analisis de los articulos cientificos relativos a las técnicas y métodos experimentales empleados en las vacunas contra el cOrOn@v | rus,
evidencias, dafios, hipotesis, opiniones y retos.

Identificacion de patrones en vacunas de cOrOn@yv|rus: Indicios de
autoensamblaje ADN-Origami

Uno de los aspectos mas dificiles de determinar en la identificacion de patrones de las vacunas de
cOrOn@v |rus es el método o procedimiento, por el cual los objetos que se vienen observando (micro/nano-
routers, micro/nano-rectenas...), se han podido conformar. En la literatura cientifica se han encontrado
multitud de trabajos que apuntaban a diversas técnicas de produccion, tales como la litografia de electrones,
haz de iones enfocado FIB (Focused lon Beam) e incluso plantillas de ADN sintético, con las que se definirian
los circuitos QCA de los nanorouters. Sin embargo, no se terminaban de encontrar pruebas claras de
autoensamblaje en las muestras de la vacuna. Sin embargo, las sospechas, mas que fundadas de este proceso,
se confirmaron con la observacién del video elaborado por Ricardo Delgado el 27 de diciembre de 2021, en el
que se presenciaba el movimiento de miles de particulas en una muestra de la vacuna Pfizer. Estas particulas
parecian unirse para conformar estructuras mas complejas, definiendo patrones geométricos sencillos, véase
extracto en el siguiente video 1.

Video 1. Autoensamblaje observado en una muestra de la vacuna Pfizer. Fuente original: https://www.twitch.tv/videos/1245191848?t=00h34m56s (Delgado, R. 2021)

En la literatura cientifica, este comportamiento o movimiento casi dirigido de las particulas, en el contexto de
la construccién de objetos y dispositivos micro/nano electrénicos en una nano-red intracorporal de
comunicaciones, tenia altas probabilidades de corresponder a un proceso de autoensamblaje basado en ADN,
crecimiento epitaxial y origami. Esta deduccion resulto en la localizacion del articulado cientifico que, con alta
probabilidad, podria confirmar el autoensamblaje de objetos complejos, incluyendo circuitos, placas, routers,
sensores y otros componentes y dispositivos micro/nano electrénicos. Este descubrimiento explica como se
auto-ensamblarian los componentes responsables del fenémeno de emisidon de direcciones MAC bluetooth
(Sarlangue, G.; Devilleger, J.; Trillaud, P.; Fouchet, S.; Taillasson, L.; Catteau, G. 2021). También explicaria el
ensamblaje de nano-dispositivos, nano-sensores, nano-nodos, micro/nano-interfaces, micro/nano-
routers, micro/nano-antenas, micro/nano-rectenas, con los que se configura el hardware de la red intra-
corporal de nano-comunicaciones.

En la figura 1 se presentan los indicios de autoensamblaje observados en la literatura cientifica y su
correspondencia con las muestras analizadas de la vacuna Pfizer. Desde un punto de vista morfoldgico, existen
importantes coincidencias que permiten inferir y casi asumir que el autoensamblaje es una realidad
constatable.

Indicios de autoensamblaje ADN-Origami en la vacuna Pizer

Muestra de |2 vacuna Literatura cientifica Muestra ée |2 vacuna

Fig.1. Indicios de autoensamblaje ADN-Origami en la vacuna Pfizer

Debido a la complejidad de la tematica de autoensamblaje, asi como la relevancia de las evidencias
descubiertas, se procedera a su andlisis pormenorizado, en torno a tres epigrafes fundamentales: a)
autoensamblaje dirigido; b) autoensamblaje mediante crecimiento epitaxial suave; c) autoensamblaje origami.
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Autoensamblaje dirigido
El articulo de (Kumar, P. 2010) presenta el primer indicio claro de "autoensamblaje dirigido" que puede ser
observado en la muestra de la vacuna, véase figura 2 y video 1. Las nanoparticulas que se observan, parecen

unirse en clusteres de mayor tamafio y con ello, estructuras mas complejas que se mueven en la gota de la
muestra.

Literatura cientifica Muestra de la vacuna

Fig.2. La muestra de la vacuna presenta particulas con aparente movimiento de autoensamblaje, lo cual hace sospechar de que se esté empleando la técnica de ADN
hibridado para autoensamblaje dirigido. (Kumar, P. 2010)

Segun (Kumar, P. 2010), el autoensamblaje dirigido es clave para el desarrollo de dispositivos electrdnicos,
magnéticos y épticos miniaturizados, lo cual encaja con los materiales derivados del grafeno hallados en las
muestras de la vacuna, de hecho se afirma que "las nanoparticulas han atraido una gran atencién como tales
componentes debido a sus propiedades unicas dependientes del tamafio, que incluyen super-paramagnetismo,
quimioluminiscencia y catdlisis. Para aprovechar al maximo las capacidades potenciales de las nanoparticulas,
necesitamos desarrollar nuevos métodos para ensamblarlas en patrones o estructuras utiles. Estas estructuras
autoensambladas prometen nuevas oportunidades para desarrollar dispositivos Opticos, electrénicos,
optoelectrénicos y magnéticos miniaturizados".

Por otra parte, Kumar desvela que el método de "autoensamblaje dirigido" es el adecuado para poder generar
dispositivos a escala nano y micro debido a su capacidad para usar puntos cuanticos o nanopuntos. Lo explica
de la siguiente forma "a medida que el tamafio o las funciones del dispositivo se vuelven cada vez mds
pequeiios, los procesos litogrdficos convencionales resultan ser limitados para su produccion. Es necesario
desarrollar métodos alternativos para sortear esta dificultad. A medida que se desarrollan tecnologias de
fabricacion convencionales, como la litografia Optica, también comienzan a tropezar con limites
fundamentales... Ademds, se requieren nuevas técnicas de fabricacion para ayudar a extender tanto la vida util
como el rango de aplicacion de las técnicas existentes... La técnica de autoensamblaje dirigida se puede
emplear de manera apropiada para producir nanoestructuras funcionales, por ejemplo, nanocables y una
matriz organizada de nano-puntos (entiéndase puntos cudnticos)". Dicho de otra forma, el "autoensamblaje
dirigido" permite que los puntos cudnticos de un determinado material (por ejemplo el grafeno GQD
Graphene Quantum Dots), se autoensamblen conforme a un patrén predefinido.

Entre los posibles tipos de autoensamblaje dirigido o guiado, Kumar reconoce el "ensamblaje guiado por
plantillas donde utilizan patrones atémicos de superficie; el ensamblaje guiado por campo electromagnético o
campo eléctrico, por haz de electrones, luz y Idser, entre otros". Ademas, reconoce que "el autoensamblaje
dirigido es una técnica reproducible y robusta con perspectivas futuras para su uso a escala industrial... lo que
significa construir estructuras bien ordenadas, a menudo intrigantes, lo que ha recibido mucha atencion por su
facilidad para organizar materiales en la nanoescala en estructuras ordenadas y producir estructuras
complejas a gran escala". Esto parece ser fundamental en el contexto de la red intra-corporal de
nanocomunicaciones y nano/micro dispositivos, pues deben ser creados miles de dispositivos para su
funcionamiento (Zhang, R.; Yang, K.; Abbasi, Q.H.; Qaraqge, K.A.; Alomainy, A. 2017 | Galal, A.; Hesselbach, X.
2018 | Galal, A.; Hesselbach, X. 2020)

Entre todas las formas de autoensamblaje, la mds probable y que mayores coincidencias presenta a nivel
morfoldgico es el autoensamblaje guiado por plantillas bioldgicas de ADN. Entre sus ventajas, Kumar destaca
"la fabricacion de nanocables ya que resuelven problemas de integracion (eliminando la necesidad de
manipular nanocables individuales). También se resuelven los problemas relacionados con los contactos para el
transporte eléctrico y magnético". Esto encaja con el tipo de nanodispositivos observados, por ejemplo las
micro/nano rectenas y los materiales derivados del grafeno, los puntos cuanticos de grafeno GQD. De hecho,
Kumar afirma que "el uso de plantillas fisicas de ADN, da lugar al crecimiento de nanomateriales en una
posicion predefinida, eliminando la necesidad de manipulacion posterior al crecimiento y proporcionando la
facilidad de conexiones eléctricas para caracterizaciones adicionales", lo cual ayuda a comprender como se
construyen y definen las formas cuadrangulares observadas en las muestras de la vacuna, que guardan una
gran semejanza con placas PCB, microchips, sensores y circuitos integrados. También afiade que "tales
plantillas dan lugar al crecimiento de nanopuntos (puntos cudnticos), nanocables verticales, que se pueden
usar de manera controlable para fabricar dispositivos FET (Transistores de efecto campo), dispositivos de union
de tunel magnético y dispositivos para aplicaciones Opticas" lo cual viene a confirmar que con el
autoensamblaje dirigido es posible crear nanotecnologia miniaturizada de cualquier dispositivo electrénico
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conocido. Dicho de otra forma, el autoensamblaje guiado por plantillas bioldgicas de ADN, puede servir para
confeccionar todos los dispositivos requeridos para una nano-red intracorporal, siendo factible que ésta sea la
técnica empleada en las vacunas, a tenor de las imdgenes observadas y las afirmaciones en la literatura
cientifica (Catania, V.; Mineo, A.; Monteleone, S.; Patti, D. 2014 | Keren, K.; Berman, R.S.; Buchstab, E.; Sivan,
U.; Braun, E. 2003).

Fig.3. Transistor de efecto de campo FET de nanotubos de carbono con plantilla de ADN. (Keren, K.; Berman, R.S.; Buchstab, E.; Sivan, U.; Braun, E. 2003)

Para mas sefias, Kumar indica que "las estrategias dirigidas por biomoléculas (plantillas bioldgicas de ADN) han
demostrado ser muy prometedoras en el ensamblaje de nanoparticulas en una amplia diversidad de
arquitecturas, debido a su alta eficiencia, alta especificidad y programabilidad genética (McMillan, R.A.;
Paavola, C.D.; Howard, J.; Chan, S.L.; Zaluzec, N.J.; Trent, J.D. 2002). Se ha demostrado que estos materiales
nanoensamblados tienen aplicaciones potenciales en nuevos sistemas de deteccion, como biosensores (Taton,
TA.; Mirkin, C.A.; Letsinger, R.L. 2000) y sensores quimicos (Liu, J.; Lu, Y. 2003 | Liu, J.; Lu, Y. 2006), y en la
construccion de dispositivos nanoelectrénicos (Keren, K.; Berman, R.S.; Buchstab, E.; Sivan, U.; Braun, E. 2003)
[configurados paraddjicamente con nanotubos de carbono]" Lo que vuelve a confirmar que es una
técnica/método conveniente en la implementacidon de nanotecnologia en el cuerpo humano.

Autoensamblaje mediante crecimiento epitaxial suave

Si los indicios de autoensamblaje dirigido pueden considerarse, hipdtesis perfectamente fundadas, el
"autoensamblaje mediante crecimiento epitaxial suave" presenta pruebas aun mas evidentes. En la figura 4 se
observa una equivalencia exacta entre la literatura cientifica y las muestras de la vacuna Pfizer analizadas por
el doctor (Campra, P. 2021). Algunos de los objetos mas numerosos, con forma cuadrangular y piramidal, en
realidad serian el resultado de una técnica de autoensamblaje epitaxial, que es de hecho, "uno de los procesos
de fabricacion de circuitos integrados" (Shen, J.; Sun, W.; Liu, D.; Schaus, T.; Yin, P. 2021 | Burns, M.A;
Mastrangelo, C.H.; Sammarco, T.S.; Man, F.P.; Webster, J.R.; Johnsons, B.N.; Burke, D.T. 1996 | Esener, S.C.;
Hartmann, D.M.; Heller, M.J.; Cable, J.M. 1998 | Krahne, R.; Yacoby, A.; Shtrikman, H.; Bar-Joseph, |.; Dadosh,
T.; Sperling, J. 2002 | Chen, Y.; Pepin, A. 2001). La epitaxia se refiere a la deposicion de una capa de material
(por ejemplo puntos cudanticos de grafeno, éxido de grafeno, hidrogel, etc.) sobre un sustrato primario de
nucleacién. Sin embargo, a diferencia de los procesos tradicionales de crecimiento, en este caso se consigue
mediante la hibridacién del ADN. Es en este punto, donde (Liu, J.; Wei, J.; Yang, Z. 2021) desarrolla uno de los
objetos de su investigacién.

Literatura cientifica Muestra de la vacuna

Fig.4. Se observa una coincidencia exacta entre los objetos i crecimie epitaxial suave de la literatura cientifica (Liu, J.; Wei, J.; Yang, Z.
2021) y los objetos observados en la vacuna Pfizer (Campra, P. 2021).
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Segun (Liu, J.; Wei, J.; Yang, Z. 2021) el autoensamblaje de "nanoparticulas inorgdnicas en ensamblajes de
nanoparticulas mesoscopicas o macroscopicas es una estrategia eficiente para fabricar dispositivos avanzados
con funcionalidades emergentes a nanoescala. Ademds, el ensamblaje de nanoparticulas en sustratos puede
permitir la fabricacion de dispositivos integrados en el sustrato, similar al crecimiento de cristales atémicos
sobre un sustrato. El progreso reciente en el ensamblaje de nanoparticulas sugiere que los ensamblajes de
nanoparticulas ordenados podrian producirse bien en un sustrato seleccionado, lo que se conoce como
crecimiento epitaxial suave". Esta definicién viene a confirmar que la fabricacion de micro/nano dispositivos
electroénicos (circuitos integrados) puede llevarse a cabo mediante el crecimiento de cristales guiados en un
sustrato o plantilla de ADN. Esto queda patente en la siguiente explicacion "La hibridacion de ADN se ha
aplicado para ensamblar nanoparticulas en superredes con estructuras cristalinas que son sorprendentemente
ricas. Se encontrd que la estructura tridimensional de doble hélice del ADN (paso fijo, didmetro fijo) tiene mds
ventajas que otros materiales para guiar las nanoparticulas hacia un ensamblaje ordenado tridimensional
(Nykypanchuk, D.; Maye, M.M.; Van-Der-Lelie, D.; Gang, O. 2008). El reconocimiento especifico entre pares de
bases y la capacidad de controlar la longitud de la cadena de ADN y la secuencia de bases, lo convierten en un
arma poderosa para el ensamblaje a nanoescala. La capacidad de programacion del ADN lo convierte en un
ligando orientado a la estructura extremadamente atractivo". Esto confirma que el autoensamblaje mediante
ADN, no sélo permite construir estructuras 2D, ya que se pueden generar estructuras 3D gracias a los enlaces
de la doble hélice del ADN, lo que permite usarlo para configurar todo tipo de formas, entre ellas las cubicas y
prismaticas que se observan en la figura 4.

Entre las experiencias citadas por (Liu, J.; Wei, J.; Yang, Z. 2021) cabe destacar el siguiente parrafo sobre el
autoensamblaje epitexial, en el que se desvela una amplia experiencia en la experimentacién de
construcciones cristalinas basada en ADN, con una tolerancia al error (desajuste) de tan solo un 1%.

"Segun (Lewis, D.J.; Zornberg, L.Z.; Carter, D.J.; Macfarlane, R.J. 2020) y sus colaboradores
utilizaron esta técnica y una combinacion de nanoparticulas funcionalizadas con ADN y un
sustrato funcionalizado por hebras de ADN para disefiar un proceso de ensamblaje
epitaxial. Encontraron que las formas Winterbottom monocristalinas de cristales de
nanoparticulas se forman controlando las energias interfaciales entre los cristales y el fluido, el
sustrato y el cristal, y el sustrato y el fluido. Otros ejemplos muestran que las nanoparticulas
injertadas de ADN autoensambladas en peliculas coloidales bidimensionales se pueden aplicar
como sustrato para el ensamblaje epitaxial suave. Por ejemplo, segin (Wang, M.X.; Seo, S.E.;
Gabrys, PA.; Fleischman, D.; Lee, B.; Kim, Y., Mirkin, C.A. 2017) utilizaron nanoparticulas
recubiertas de ADN como elementos de construccion mds eldsticos y maleables para adaptarse
mejor al desajuste de la red. Estudios posteriores (Gabrys, PA.; Seo, S.E.; Wang, M.X.; Oh, E.;
Macfarlane, R.J.; Mirkin, C.A. 2018) mostraron que las peliculas delgadas de superredes
ensambladas por nanoparticulas funcionalizadas con ADN, pueden almacenar cepas eldsticas al
deformarse y reorganizarse, con desajustes de red de hasta + 7,7%, superando significativamente
los desajustes de red de + 1% permitidos por peliculas delgadas atomicas. Es importante destacar
que estas nanoparticulas recubiertas de ADN experimentan una relajacion progresiva y coherente,
disipando la tension de forma eldstica e irrecuperable mediante la formacion de dislocaciones o
vacantes. Por lo tanto, es posible cultivar peliculas coloidales heteroepitaxiales controlando
equivalentes atémicos programables -blandos- de nandmetros y microestructuras utilizando
nanocristales rigidos recubiertos con materiales poliméricos comprimibles blandos." (Liu, J.; Wei,
J.; Yang, Z. 2021)

Autoensamblaje origami

Finalmente, entre las formas de autoensamblaje mas originales se encuentra el "método origami", también
vinculado al uso de plantillas de ADN. En este caso, los indicios se encuentran en el trabajo de (Wang, J.; Yue,
L.; Li, Z.; Zhang, J.; Tian, H.; Willner, I. 2019) titulado "Generacién activa de nano-agujeros en andamios de
origami de ADN para catdlisis programada en nanocavidades". El patrén de un punto o agujero dentro de una
estructura cuadrangular, resulta llamativo y caracterizador desde el punto de vista morfoldgico. Este detalle se
encontré en las imagenes obtenidas por el doctor Campra, lo que unido al objeto de estudio de
autoensamblaje, permitié inferir que se trataba de otra pieza del puzle y que en realidad, deben existir objetos
de mayor tamafio autoensamblados con el método origami. Las semejanzas son claras y evidentes, véase
figura 5, ya que coincide la estructura cuadrangular de los objetos, la posicién de los nano-agujeros inscritos
dentro de la superficie, asi como el nimero o cantidad de ellos observados en las muestras de la vacuna Pfizer.
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Literatura cientifica Muestra de la vacuna

Fig.5. Se observa que los objetos observados en las muestras de la vacuna Pfizer tienen correspondencia directa con la literatura cientifica relativa al autoensamblaje
origami, donde los gujeros son caracteristicos inequivocos. (Wang, J.; Yue, L.; Li, Z.; Zhang, J.; Tian, H.; Willner, I. 2019)

Pero, antes de proceder a analizar el asunto de los agujeros en los objetos cuadrangulares, merece la pena
realizar una revision de la introduccién y estado de la cuestion que aportan los autores en su trabajo, ya que
ayuda a situar las capacidades de la técnica y demostrar su vinculacién a la nanotecnologia empleada en las
vacunas. De hecho se observan afirmaciones sorprendentes, ya que el autoensamblaje de origami es un
"ensamblaje programado de nanoestructuras de ADN bidimensionales (2D) y tridimensionales (3D), que
representan un avance importante en la nanotecnologia del ADN" (Hong, F.; Zhang, F; Liu, Y.; Yan, H. 2017
| Rothemund, P. W. 2006 | Endo, M.; Sugiyama, H. 2014), lo que confirma no sdlo las posibles dimensiones o
ejes de autoensamblaje, si no también que el método origami es compatible con el autoensamblaje de
crecimiento epitexial suave y por consiguiente con el autoensamblaje dirigido o guiado. En todos los casos, el
uso de las estructuras de ADN sintético, convenientemente configuradas, son los precursores necesarios para
el desarrollo de las estructuras y objetos observados en las muestras de la vacuna.

Ademds, (Wang, J.; Yue, L; Li, Z; Zhang, J.; Tian, H.; Willner, I. 2019) confirman que el método de
autoensamblaje origami mediante ADN, permite el anclaje de componentes para configurar, entre otros
dispositivos, antenas plasmonicas, identificadas anteriormente en las muestras de la vacuna como parte de la
nano-red centrada en el cuerpo humano. Esto se afirma en la siguiente cita literal: "ademds de crear formas
ingeniosas de estructuras de origami generadas por el plegamiento programado del ADN, las estructuras de
origami se funcionalizaron con cadenas de dcido nucleico que sobresalen, o hebras de oligonucledtidos con
bordes modificados. Las hebras que sobresalen se utilizaron como sitios de anclaje para la organizacién de los
polimeros, proteinas y nanoparticulas en los andamios de cada origami. Se demostraron funciones tnicas de
las nanoestructuras ensambladas en los andamios de origami, como el funcionamiento de las cascadas de
enzimas, el disefio de antenas plasmdnicas y el ensamblaje de estructuras quiroplasmonicas". Esta explicacion
es fundamental para comprender el proceso de formacidn de superestructuras, guiadas por patrones de ADN,
ya que se enlazan a través de las hebras que sobresalen de las piezas de construccion, funcionalizadas con
nanoparticulas (por ejemplo puntos cuanticos de grafeno), lo que unido al factor de escala y superconductor
del material, proporcionan caracteristicas plasmonicas, y de hall cuantico, lo que implica el autoensamblaje de
transistores, y micro/nano chips de la complejidad que fuera precisa.

En su introduccion, (Wang, J.; Yue, L.; Li, Z.; Zhang, J.; Tian, H.; Willner, I. 2019) también aportan interesantes
anotaciones y citas sobre las posibilidades de la técnica origami y el disefio de caminadores de ADN con
capacidad motriz para iniciar movimiento, girar y detenerse, conforme a patrones de interaccion moleculares.
De hecho, segin (Lund, K.; Manzo, A.J.; Dabby, N.; Michelotti, N.; Johnson-Buck, A.; Nangreave, J.; Yan, H.
2010) estos caminadores de ADN, son en esencia robots moleculares guiados por moléculas de sustrato
(precursores) en un conjunto de estructuras (plantillas) de ADN origami. Esto queda confirmado en la siguiente
cita a texto completo de Lund, corroborada también por (Omabegho, T.; Sha, R.; Seeman, N.C. 2009 | Gu, H.;
Chao, J.; Xiao, S.J.; Seeman, N.C. 2010):

"Trasladar la robdtica al nivel de una sola molécula es posible a priori, pero requiere enfrentar la
capacidad limitada de las moléculas individuales para almacenar informacién y programas
complejos. Una estrategia para superar este problema es utilizar sistemas que puedan obtener
comportamientos complejos a partir de la interaccion de robots simples con su entorno. Un primer
paso en esta direccion fue el desarrollo de caminadores de ADN (DNA Walkers), que han pasado
de ser no auténomos, a ser capaz de realizar movimientos dirigidos pero breves en pistas
unidimensionales. En este trabajo demostramos que los caminantes aleatorios, también
denominados arafias moleculares que comprenden una molécula de estreptavidina como un -
cuerpo- inerte y tres desoxirribozimas como -patas- cataliticas, muestran un comportamiento
robdtico elemental cuando interactian con un entorno definido con precision. Las observaciones
de microscopia de una sola molécula confirman que estos caminantes logran un movimiento
direccional al detectar y modificar las pistas de las moléculas de sustrato dispuestas en un paisaje
de origami de ADN bidimensional" (Lund, K.; Manzo, A.J.; Dabby, N.; Michelotti, N.; Johnson-Buck,
A.; Nangreave, J.; Yan, H. 2010)

Esto puede confirmar la presencia de moléculas y piezas con capacidad para el autoensamblaje, su
movimiento, orientacion y auto-organizacion, para configurar dispositivos electrénicos complejos, conforme a
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los patrones y plantillas de ADN sintético, que se encuentran mas proximas en una soluciéon como la de la
vacuna, tal como sugiere la observacién del video 1.
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Fig.6. de i i de los inadc de ADN origami que explicarian el movimiento de componentes, particulas y clisteres de puntos cudnticos de
grafeno GQD en las muestras analizadas de la vacuna Pfizer. Este movimiento puede ser observado en el video 1y de forma completa en la referencia (Delgado, R.
2021).

Continuando con el andlisis de (Wang, J.; Yue, L.; Li, Z.; Zhang, J.; Tian, H.; Willner, 1. 2019), se agrega que "La
funcionalizacién de bordes de los mosaicos de origami (de las plantillas de ADN), se aplicé para disefiar
estructuras de origami multicomponente programadas y, en particular, para desarrollar dimeros de origami
intercambiables". Dicho de otra forma, las plantillas de ADN se pueden definir de forma tal, que se conformen
con piezas concretas (particulas, proteinas, puntos cudnticos, etc.) de acuerdo a un programa o patrdén
predeterminado.

Sin embargo, la tecnologia de origami de ADN puede abarcar otros dmbitos, tal como recoge las experiencias
del estado de la cuestion de Wang y su equipo "se fabricaron ingeniosos sistemas de origami 3D. Por ejemplo,
se ha demostrado el autoensamblaje de una caja de origami, el ensamblaje escalonado de estructuras de ADN
programables a escala de gigadalton y el movimiento impulsado por la luz de paquetes de origami 3D para
producir funciones quiropticas reversibles. Se sugirieron diferentes aplicaciones de las nanoestructuras de
origami, incluida la catdlisis programada, liberacién controlada de fdrmacos, operaciones de puerta Iégica y
deteccion". Entre las aplicaciones mencionadas, cabe destacar las operaciones de puerta légica y deteccion,
propias del disefio de circuitos QCA (Quantum Cell Automata) ya comentadas en la identificacion de
nanorouters entre los patrones observados en las vacunas. Esto es una prueba mas de que la metodologia
origami de ADN es valida para desarrollar dispositivos electrénicos basados en puntos cudnticos, dada la
capacidad para controlar la construccién ordenada de los cables y los circuitos.

Completada la revisién de los preambulos del articulo de (Wang, J.; Yue, L.; Li, Z.; Zhang, J.; Tian, H.; Willner, .
2019), el discurso cientifico se centra en el objeto de las cavidades o agujeros en las "balsas de origami", que
en la vacuna se muestran como estructuras cuadrangulares con un punto inscrito dentro de su area. Segun se
indica "La mayoria de estas estructuras funcionales de origami implicaron, la modificacion de abajo hacia
arriba de las balsas de origami, la modificacion del borde de las baldosas de origami o el plegado de las
baldosas en tubos. Sin embargo, se puede considerar la funcionalizacion de estructuras de origami con
nanocavidades (agujeros o barriles) que podrian actuar como contencién o canales para transformaciones
quimicas guiadas. Hasta la fecha, tales cavidades se han fabricado dentro del ensamblaje pasivo de las
baldosas de origami y estas cavidades se usaron para el acoplamiento especifico del sitio de anticuerpos, la
reconstitucion de proteinas de membrana y la funcionalizacion de poros de estado sélido para transporte
selectivo. Ademds, se han introducido estructuras de ADN (no origami) en las membranas y estas actuaron
como canales para el transporte potencial estimulado de especies de cargas a través de las membranas. Por el
contrario, el presente estudio introduce el concepto de fabricacion activa de nanoagujeros en baldosas de
origami. Informamos sobre la formacion activa guiada por ADNzima de nanoagujeros en los andamios de
origami y el desbloqueo mecdnico molecular de los nanoagujeros levantando los dominios de ventana
cubiertos. Al aplicar dos ADNzimas diferentes, se demuestra la fabricacion programada y activada de
nanoagujeros en las estructuras de origami. Ademds, utilizamos las cavidades en los diferentes andamios de
origami como nanoambientes confinados para catdlisis selectiva y especifica. Ademds, destacamos un disefio
para la apertura y cierre mecdnico reversible por luz de los nanoagujeros, y la catdlisis conmutable en las
nanocavidades". En esta explicacidn, que no deja duda de la intencionalidad de la manufactura de la técnica
de origami, existe un detalle fundamental que debe ser considerado seriamente. Se trata de la capacidad de
las cavidades en las estructuras de origami de ADN, para atrapar, inmovilizar y acoplar anticuerpos (Ouyang, X.;
De-Stefano, M.; Krissanaprasit, A.; Bank-Kodal, A.L.; Bech-Rosen, C.; Liu, T.; Gothelf, KV. 2017), que
originalmente tendria la intencionalidad de servir para realizar estudios seroldgicos, pero que aplicado a la
construccion de dispositivos electrénicos de escala micro/nano intracorporales, podria conseguir el objetivo de
evitar la fagocitacion e inmovilizacidon de las estructuras autoconformadas. También se desvela que estos
agujeros tienen un papel muy importante en la interaccién con otras secuencias de ADN origami, que pueden
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encajar (como si de una pieza de Lego se tratase) para agregar nuevos andamios de construccion, tal como
explican (Kurokawa, T.; Kiyonaka, S.; Nakata, E.; Endo, M.; Koyama, S.; Mori, E.; Mori, Y. 2018) en la figura 7.
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Fig.7. Ensamblaje de ADN origami en los agujeros de las placas cuadrangulares, que también son placas conformadas por estructuras de origami ADN (Kurokawa, T.;
Kiyonaka, S.; Nakata, E.; Endo, M.; Koyama, S.; Mori, E.; Mori, Y. 2018). Esto demuestra que el ADN sirve como un elemento de construccion de facto que sirve para guiar
la integracicén de otros componentes moleculares y materiales, como los puntos cudnticos de grafeno, con los que se pueden construir dispositivos electronicos.

Otra de las aplicaciones citadas por Wang y su equipo para los agujeros es la de servir como canales o poros
que atraviesan la placa o estructura de ADN origami, con la finalidad de desarrollar biosensores, tal como
corroboran (Seifert, A.; Gopfrich, K.; Burns, J.R.; Fertig, N.; Keyser, U.F.; Howorka, S. 2015 | Burns, J.R.; Seifert,
A.; Fertig, N.; Howorka, S. 2016). De hecho se indica que "Los nanoporos que atraviesan la membrana a partir
de ADN plegado son un ejemplo reciente de nanoestructuras biomiméticas artificiales que pueden abrir
aplicaciones en biosensores, administracion de farmacos y nanofluidos... Establecemos que los poros del ADN
exhiben dos estados de conductancia dependientes del voltaje. Los voltajes transmembrana bajos favorecen un
nivel estable de alta conductancia, que corresponde a un poro de ADN sin obstrucciones. La anchura interior
esperada del canal abierto se confirma midiendo el cambio de conductancia en funcién del tamaiio del poli
(etilenglicol) (PEG), por lo que se supone que entran PEG mds pequefios en el poro". Esto no sélo encaja con
uno de los componentes declarados en la lista de excipientes de la vacuna Pfizer, ya que también concuerda
con la conductividad necesaria para los componentes de la nano-red orientada al cuerpo humano (Yang, J.;
Ma, M,; Li, L.; Zhang, Y.; Huang, W.; Dong, X. 2014 | Abbasi, Q. H.; Yang, K.; Chopra, N.; Jornet, J.M.; Abuali,
N.A.; Qaraqge, K.A.; Alomainy, A. 2016 | Oukhatar, A.; Bakhouya, M.; El Ouadghiri, D. 2021)
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