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Uso de material y deslinde de responsabilidad

e Este material fue elaborado con base en informacion cientifica y evidencia clinica publicamente disponible al 27 de julio de
2021.

e El material contenido en el presente documento es la presentacidn sistematica de informacidn verificada que pudiera servir
para apoyar la toma de decisiones informadas en materia lega y/o médica por parte del interesado, sus médicos y asesores
legales.

e El material contenido en el presente documento no pretende ser un sustituto de consulta médica, ni de asesoria legal de
caracter profesional.

e Lainformacién sobre tratamientos médicos que en este documento se presenta fue revisada por médicos cirujanos con base
en su formacidn profesional y a su experiencia en el tratamiento de pacientes con COVID-19 y con efectos adversos a la
vacunacion.

e Elusode lainformacion contenida en el presente documento, su interpretacion y la toma de decisiones derivadas de estas
son responsabilidad de quienes las utilizan. Por consiguiente, los autores del presente documento se deslindan de cualquier
responsabilidad que pudiera resultar, de manera directa o indirecta, de la toma de decisiones de quienes hagan uso de este.

e El presente documento puede ser reproducido y distribuido, integramente y sin alteraciones o modificaciones, de manera
gratuita y sin fines de lucro a quienes estén interesados.

e El material y lainformacion contenida en el presente documento puede ser traducido a otros idiomas, siempre y cuando sea
utilizado para los mismos fines y con las condiciones aqui expuestos, sin necesidad de informar a los autores al respecto. Si se
llega a traducir este documento, ya sea en su totalidad o en parte, debe de indicar explicitamente que se trata de una
traduccion y que los autores de este documento se deslindan de cualquier error o inexactitud en la traduccidén que llegase a
ocurrir.

e Ninguno de los autores obtuvo un beneficio econdmico por la realizacidon de este material, ni utilizé fondos publicos o de
instituciones privadas de ningun tipo para su elaboracion, que hubieran podido comprometer su neutralidad y crear conflicto
de interés respecto de su contenido.

e Todos los autores manifiestan que no tienen ningun conflicto de interés en relacion con la informacion presentada en este
documento.
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Escenario A: No tengo sintomas, pero....

Hace 7 a 21 dias estuve en contacto con alguien con
sintomas o diagnostico de COVID

Me exigen la prueba para viajar, trabajar, o divertirme

No quiero hacerla Quiero hacerla | ‘
= % Comienzo
Elijo la prueba tratamiento?®

Anticuerpos IgM e 1gG en
sangre?(>2 semanas

Si no me lo dicen,
lo puedo exigir

Busco asesoria

legal® post-exposicion)
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o 44, BT BT [l
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IgG - 1gG - “‘\lgG "'//" 1gG + Muy poco Podria Muy poco pruebas
= — probable estar probable *
Exposicidn Estoy Estoy al final Ya no estoy que esté infectado, que esté 528 /528\
poco infectado y mi de la infeccién infectado y infectado. pero como infectado i [ X
probable. Si sistema y tengo tengo Si no tengo ciclos Qdcy
comienzan inmune estd inmunidad inmunidad comienzo a sintomas, —
sintomas, respondiendo contra contra presentar es Muy poco Puedo estar
puedo reinfecciones reinfecciones sintomas, improbable probable infectado de
repetirla en ‘ ‘ puedo que lo esté que esté SARS-CoV-2,
1 semana repetir la o que infectado pero sin
Poco probable que prueba en pueda sintomas es
contagie a otros 4-5 dias contagiar improbable
que contagie
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Escenario B: Tengo tos, fiebre, dolor de cabeza, cansancio, anosmia y ageusia

diagndstico de COVID hace 7 a 21 dias

No he estado en contacto con alguien con sintomas o

Hace 7 a 21 dias estuve en contacto con alguien con
sintomas o diagndstico de COVID

¥

o mi . TpE— " Reviso mi
oRe.gV::o”; Comienzo Si quiero, me hago Comienzo OXT;’;S:O':L
i . 4—— .
sangre tratamiento! una prueba tratamiento? sangre
(295 (595 /595 (<95,
\%‘ \ % / Anticuerpos IgM e \ % / %/
IgG en sangre? Antigeno? RT-PCR* I
Asesoria médica — I Asesoria médica
v ' ! "3 Cual fue la
P \ o i) - st -
/IgM \ /IgM l‘/ IgM + IgM - Negativo | | Positivo Negativo || Positivo | T de Ia
- ] — + /
\IgG / \gG / \IgG i 1gG + Puede ser Podria Puede ser prueba??
Pued —I o v catarro, estar catarro,
uede ser ~_ Estoy Estoy al fina Yano estoy influenza, infectado influenza, / \ / \
otra infectado de de la infeccién infectado de infeccién de SARS- infeccién >28 <28
;lr-\fecctl.?n;,‘ SAR.S-.CoV-Z y de SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 y bacteriana®, CoV-2. En bacteriana, \ ciclos / \mclos/
! epetir en _mi sistema _ yten'gdod ' tezg% pero no la mayoria pero no ﬁbl
semanast || inmune esta f} - inmunidad | pinmunidad por | | sas.coy-2 de los saRs-cov-2° || S Probable aue N[
siguen respondiendo por afos afos contra - sea catarro, infectado de
sintomas). contra reinfecciones muy leve influenza o una SARS-CoV-2
reinfecciones bacteria®
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Escenario C: Me vacuné y presento alguno de estos sintomas:

Dolor de cabeza intenso por mas de 2 dias sin
causa aparente, o dolor en térax o
extremidades, con o sin enrojecimiento y/o
hematomas en los 2 meses post-vacuna

Debilidad, hormigueo

y dificultad para mover

extremidades en los 2
meses post-vacuna

Palpitaciones, dolor de

pecho vy dificultad para

respirar en los 4 meses
post-vacuna

Sintomas de COVID
severo (fiebre,
dificultad para

respirar)?

A 4

A 4

A 4

A4

Busca asesoria médica inmediatamente?

Revision médica y
electrocardiograma®

I 1

Andlisis de Dimero D Ultrasonido dopler, Andlisis clinico para
en sangre? venografia, resonancia identificar si es Sindrome
magnética’ de Guillain-Barré®
Normal l l l l
) 2 Anormal || Normal | Descartado | | Confirmado |
Investigo l ‘ ‘ ‘
CZH::S Probable Trombosis Investigo otras causas
Trombocitopénica
por vacunacién Tratamiento y monitoreo®
(ITVV)
‘ Investigo
otras
Tratamiento y monitoreo® causas

Normal normal

Posible
miocarditis o
pericarditis

!

Tratamiento y
monitoreo!?

Prueba de anticuerpos

IgM/1gG en sangre’ (al Ver
menos 15 dias post- escenario B
vacunacion) '
Spike +

) H Posible COVID
Nucleocapside +

Spike - Investigo otras
Nucleocapside - causas
Spike + Posible
Nucleocapside - ADE/VDE o
COVID por
vacunacion

Tratamiento y monitoreo!
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Escenario D: Sali positivo en la prueba y me dicen que tengo la variante
Delta, Lamda, o cualquier otra variante nueva

Me hicieron la prueba de

RT-PCR

Me hicieron la prueba de
antigenos

L 2

¢Cual fuela CT
de la prueba?!?

/528 /<28

\ 4

Me hicieron la prueba de
anticuerpos

No hay manera de que
sepan cual variante es

. ciclos |\ ciclos / - Ver Escenario C
QLY I Ver Escenario B i
Muy poco probable Puedo estar y e N
que esté infectado || infectado de SARS- | No H ¢Estoy vacunado? H Si ]
de SARS-CoV-2 CoV-2 o A 4
l - / \‘\,..
" No | Si |wmmmp| VerEscenario B
¢Secuenciaron o [P 4 N 4
. age - — ; 1 2 <
genot|p|f|ca ron - N ¢Tengo sintomas:- / \ .
mi muestra?2 W s / . No mmmmp| Ver Escenario A
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Escenario E: Me estan presionando para que me vacune y no Sé si es riesgoso

. 4 W . 4 A 4

¢Ya tengo anticuerpos? ¢Tengo alguna de estas condiciones? ¢Tengo menos ¢Pertenezco a
de 30 anos? alguno de los
Aunque no me haya siguientes grupos?
=N expuesto antes, la Propension a Propensién a anafilaxia o
,./ No | ma.yorna de las coagulopatias? reacciones alérgicas® m—
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y aunque me infectara nefropatia 4 Barré o Parilisis de Bell pericarditis® recreativas
hay tratamiento (Ver previo’ — intravenosas

escenario B) Cancero

inmuno Estoy embarazada o
AT Puedo hacerme la supresion® lactando®
. Nosé¢ mp
“’\,\ /

Practica sexual anal
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_ (ver Escenario A) y luego
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severas post-vacuna

Busco asesoria
médica
especializada y

Las vacunas
vectorizadas con Adv5
incrementan mi riesgo

Ya cuento con

- proteccién de larga pido certificado y de infectarme de VIH-
4 sf - duracion contra las ’ Tengo més riesgo de tener ADE? carta ’esP?“-‘;'l"a 1 si me expongo al
| A diferentes variantes de por escrito virus'®

— SARS-CoV-2!
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Notas del Escenario A

En la mayoria de los paises no es legal que te obliguen a realizarte una prueba diagndstica invasiva y de caracter no
aprobado, que tu no desees realizarte y, menos, el que te condicionen a que sin la prueba no puedes trabajar o entrar en un
establecimiento publico. Consulta la nota 10 del Escenario E para tener mas informacion al respecto.

La prueba de deteccion de anticuerpos en sangre se realiza para determinar si has sido expuesto a algo en particular, o si
actualmente estas infectado. En el caso de COVID-19, la prueba que mas comunmente se realiza detecta dos tipos de
anticuerpos (IgM e 1gG) contra la proteina Spike del virus SARS-CoV-2. La prueba es bastante especifica y sensible (Guo et al.
2020), aunque puede variar de acuerdo a su implementacién (Deeks et al. 2020). De tener anticuerpos implica que has
estado expuesto al virus. Aproximadamente una semana después de una infeccidn natural, producimos IgM, que son
anticuerpos generales, menos especificos, y a partir de la segunda semana comenzamos a producir I1gG, que son anticuerpos
mucho mds especificos contra el “agente invasor” (Abbas et al 2020; Cohen et al. 2021). Aunque los anticuerpos disminuyan
gradualmente con el tiempo en la sangre (esto es normal; Cohen et al. 2021), su presencia implica que generaste memoria
inmune y tienes células de memoria listos para volver a producir anticuerpos si vuelves a enfrentarte al virus (Woolsey et al.
2021). Al generar esa memoria de manera natural, tienes proteccion contra reinfecciones y muy alta posibilidad de estar
protegido contra otras variantes de SARS-CoV-2 (Cele et al. 2021; Tea et al. 2021; Wall et al. 2021), asi como contra otros
coronavirus (Lipstich et al. 2020). Es una prueba cuantitativa (te permite saber la cantidad de anticuerpos que tienes contra
un microorganismo patégeno especifico) y la positividad se determina con un umbral de corte (Ohst et al. 2018). Arriba de
este umbral, eres positivo.

La prueba de antigeno es una prueba cualitativa (la respuesta que te daran es “positivo” o “negativo”). La prueba es
comercial (en algunos paises puedes comprar el “kit” comercial y en otros te aplican la prueba en un centro autorizado) y se
basa en una deteccidn de un fragmento de la proteina Spike del virus SARS-CoV-2 en la muestra que te hayan tomado. Este
fragmento se llama “antigeno”. En el pozito del kit donde se pone la muestra ya esta presente el anticuerpo. Si tienes el
antigeno, entonces hay una reaccion colorimétrica que te indica esa presencia, y la prueba se considera positiva. Es una
prueba con alta sensibilidad y alta especificidad en personas con sintomas caracteristicos de COVID-19 pero baja sensibilidad
y baja especificidad en casos asintomaticos (Fernandez-Montero et al. 2021), por lo que puede haber falsos positivos y falsos
negativos.
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4. La prueba diagndstica de RT-PCR es una prueba basada en la Reaccidon en Cadena de la Polimerasa que se aplica en el
material genético que se extrajo de una muestra nasofaringea u orofaringea. Dicha prueba, aprobada por la OMS en enero
de 2020 y adoptada por casi todos los paises del mundo, se centra en determinar si estan presentes en la muestrade 1a 3
fragmentos pequeiitos del genoma de SARS-CoV-2 (Corman et al. 2020). La prueba se corre por determinado numero de
ciclos, y en donde se determina que esta presente el fragmento que estamos buscando, se denomina umbral de corte (CT,
por sus siglas en inglés) (Mackay et al. 2002). Entre mas alto es el CT, significa que se corrieron mas ciclos para poder
encontrar ese fragmento y, por lo tanto, que la cantidad que habia en la muestra era minuscula (ver Kurkela et al. 2010). El
problema de correr demasiados ciclos es que podria no ser relevante el encontrar esos fragmentos. Estudios realizados
desde abril de 2020 mostraron que, si se usan mas de 28 ciclos, la probabilidad de que no tenga virus viable (es decir, que
pueda replicar ni contagiarse) es altisima, en mas del 96% de los casos (Bullard et al. 2020; Jafaar et al. 2020; LaScola et al.
2020). En otras palabras, si se corren mas de 28 ciclos, es altamente probable que se trate de falsos positivos, desde el punto
de vista clinico y epidemiolégico. Las personas que tengan una prueba positiva en la que la CT fue de mas de 28, muy
probablemente no sean positivos. Los laboratorios no suelen indicar la CT a menos de que se les pida explicitamente. Tienen
registros, por ley, de todas las pruebas que se corren, y los datos de la CT quedan guardados, asi que pueden ser solicitados y
si no los quiere entregar el laboratorio, se puede recurrir a asesoria legal.

5. Con base en multiples estudios cientificos, ahora se sabe que existen tratamientos preventivos para pacientes expuestos al
virus, o en pacientes sin sintomas, que son seguros y efectivos. El uso (y la efectividad) de estos tratamientos depende de la
fisiologia, historia clinica y resultados de laboratorio de cada paciente, por lo que es recomendable que se realice siempre
bajo supervisidon médica.

Algunos de los farmacos y quimicos que han demostrado ser efectivos para evitar el contagio o evitar la presentacion de
signos y sintomas en personas que sin sintomas son positivos en la prueba RT-PCR, de antigeno o de anticuerpos, sin afectar
la generacidn de respuestas inmunes adecuadas en los pacientes, son los siguientes:

e |vermectina

e Antiinflamatorios no esteroideas
e \itamina C

e \itamina D

e Sulfato de Zinc

e Melatonina

Guia de accidn para distintos escenarios en tiempos de COVID 10
v.27.07.21



e Quercitina
e Glutation
e Solucion de diéxido de cloro (CDS)

Los protocolos para el uso de estos farmacos, suplementos y quimicos, que deben administrarse con base en el estado del
paciente, su historia médica y analisis clinicos, y su fisiologia en el momento del padecimiento, se pueden encontrar en
https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/, asi como los articulos cientificos en los que se basan estos protocolos.

El uso y recomendacién de cualquiera de estos farmacos, suplementos y quimicos para el tratamiento preventivoy
tratamiento clinico de pacientes COVID-19 por parte de médicos esta avalado por la declaracion de Helsinki, que establece
gue en los casos en los que las intervenciones probadas para tratar exitosamente a un paciente no existen o no han sido
autorizadas, o en el caso de que otras intervenciones conocidas han resultado ineficaces, el médico puede contar con el
consentimiento informado del paciente o de un representante legal autorizado, para utilizar intervenciones que no han sido
oficialmente comprobadas, si, a su juicio, ello da alguna esperanza de salvar la vida, restituir la salud o aliviar el sufrimiento.

Pueden encontrar la carta de Consentimiento Informado para pacientes en
https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/

Con base en la experiencia de los médicos que redactaron esta seccidn, se proponen algunos protocolos como guia médica
para la prevencién de infeccion por SARS-CoV-2 en pacientes con altas posibilidades de exposicion al virus y en personas sin
sintomas que pudieron haber sido expuestos al virus (Cuadro 1). No se recomienda, bajo ningiin motivo, la automedicacion.
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Cuadro 1. Recomendacién de tratamiento para pacientes sin sintomas, expuestos o posiblemente expuestos al virus. Se basa en la
experiencia clinica de los médicos autores del presente documento.

Resultado de

Farmacos, suplementos y

Notas, precauciones y excepciones al tratamiento

la prueba quimicos
IgM-, IgG- Vitamina C, Vitamina D, La vitamina C, D y la melatonina deben ser tomadas por la noche (dos horas después de la
Sulfato de zinc, Melatonina, ultima toma). Medidas higiénico-dietéticas: bafio diario con estropajo, cambio de ropa
guercitina, CDS protocolo diaria, cambio de ropa de cama cada tercer dia, tomar bafios de sol por minimo 30 minutos.
preventivo Evitar Lacteos, Harinas y Azlcares.
IgM+, 1gG- Ivermectina, antiinflamatorios  La vitamina D y la melatonina deben ser tomadas por la noche. El glutationy la vitamina C
no esteroideos, vitamina C, deben ser tomadas 2 horas después de la ultima toma de CDS.
vitamina D, sulfato de zinc, El CDS no debe administrarse a pacientes con favismo (deficiencia de glucosa 6-fosfato
melatonina, quercitina, CDS deshidrogenasa, G6PD). Medidas higiénico-dietéticas: bafio diario con estropajo, cambio de
(Protocolo preventivo o F) ropa diaria, cambio de ropa de cama cada tercer dia, tomar bafios de sol por minimo 30
glutation minutos. Evitar Lacteos, Harinas y Azucares.
IgM+, 1IgG+ Vitamina C, vitamina D, La vitamina C, D y la melatonina deben ser tomadas por la noche. La vitamina C debe ser
melatonina, quercitina tomada 2 horas después de la ultima toma de CDS. El CDS no debe administrarse a pacientes
CDS (Protocolo C). con favismo (deficiencia de glucosa 6-fosfato deshidrogenasa, G6PD). Medidas higiénico-
dietéticas: bafio diario con estropajo, cambio de ropa diaria, cambio de ropa de cama cada
tercer dia, tomar bafios de sol por minimo 30 minutos. Evitar Lacteos, Harinas y Azucares.
RT-PCR + Ivermectina, antiinflamatorios  La vitamina D y la melatonina deben ser tomadas por la noche. El glutation y la vitamina C
(< 28 ciclos) no esteroideos, vitamina C, deben ser tomadas 2 horas después de la ultima toma de CDS.
vitamina D, sulfato de zinc, El CDS no debe administrarse a pacientes con favismo (deficiencia de glucosa 6-fosfato
melatonina, quercitina, CDS deshidrogenasa, G6PD). Medidas higiénico-dietéticas: bafio diario con estropajo, cambio de
(Protocolo C o FC), glutation. ropa diaria, cambio de ropa de cama cada tercer dia, tomar bafios de sol por minimo 30
minutos. Evitar Lacteos, Harinas y Azucares.
RT-PCR + Vitamina C, vitamina D, sulfato La vitamina D debe tomarse por la noche. Medidas higiénico-dietéticas: bafio diario con
(> 28 ciclos) de zinc. estropajo, cambio de ropa diaria, cambio de ropa de cama cada tercer dia, tomar bafos de
sol por minimo 30 minutos. Evitar Lacteos, Harinas y Azucares.
Antigeno + Vitamina C, vitamina D, sulfato La vitamina D debe ser tomada por la noche. La vitamina C debe ser tomada 2 horas

de zinc, CDS (Protocolo F o C).

después de la ultima toma de CDS. EI CDS no debe administrarse a pacientes con favismo
(deficiencia de glucosa 6-fosfato deshidrogenasa, G6PD). Medidas higiénico-dietéticas: bafno
diario con estropajo, cambio de ropa diaria, cambio de ropa de cama cada tercer dia, tomar
bafios de sol por minimo 30 minutos. Evitar Lacteos, Harinas y Azucares.
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Notas del Escenario B

El cuadro clinico y los hallazgos de necropsias nos permiten saber que COVID-19 es una enfermedad inflamatoria, vascular,
que se caracteriza por coagulopatias (alteraciones en la coagulacion sanguinea) y desregulacion de la tensién arterial, y no un
cuadro respiratorio, como se creia en un inicio (Gorlinger et al. 2020; Liu et al. 2020; Melenotte et al.2020; Miesbach &
Makris 2020; Wanderer & Nathan 2020). Saber eso ha sido importantisimo para encontrar terapias que sirvan para pacientes
con cuadros severos de COVID-19. Por ejemplo, de acuerdo a datos oficiales en México, se sabe que los ventiladores
automaticos no son de mucha utilidad y que, de hecho, mueren 8 0 9 de cada 10 pacientes intubados, y es probable que
estos datos sean semejantes en la mayor parte de los paises. En cambio, las terapias basadas en antiinflamatorios y
moduladores inmunes, estabilizadores de los vasos sanguineos y anticoagulantes pueden reducir la hospitalizacién y la
muerte en un muy alto porcentaje de los casos (McCullough et al. 2020; Procter et al. 2020). Dependiendo de los resultados
de los estudios, y de la historia médica y caracteristicas del paciente, pueden elegirse diferentes tratamientos. Es importante
recalcar que los tratamientos deben de ser supervisados por un médico, para poder determinar la posologia adecuada de
acuerdo a la historia clinica, resultados de los analisis clinicos y las caracteristicas fisioldgicas del paciente:

Algunos de los farmacos y quimicos que han demostrado ser efectivos para aminorar la severidad de los sintomas, evitar
hospitalizaciones y disminuir las posibilidades de complicaciones y muertes, sin afectar la generacidn de respuestas inmunes
adecuadas en el paciente, son los siguientes:

e Ivermectina

e Hidroxicloroquina

e Favipiravir

e Azitromicina

e Doxyciclina

e Agentes antitrombdticos y antiplaquetarios (Aspirina, heparina de bajo peso molecular, Apixaban, Rivaroxaban,
Dabigatran o Edoxaban)

e Agentes fibrinoliticos (Serratiopeptidasa)

e Corticosteroides (Prednisona)

e Antiinflamatorios no esteroidales

e VitaminaC
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e Vitamina D

e Sulfato de Zinc

e Melatonina

e (Quercitina

e Glutation

e N-Acetil cisteina (NAC)

e Solucion de diéxido de cloro (CDS) por via oral, enema, aspersion, gargaras y aplicacién intravenosa.

Los protocolos y la posologia de los farmacos, suplementos y quimicos arriba indicados, que deben administrarse con base en
el estado del paciente, su historia y analisis clinicos y su fisiologia, se pueden encontrar en
https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/, asi como los articulos cientificos en los que se basan estos protocolos.

El uso y recomendacién de cualquiera de estos farmacos, suplementos y quimicos para el tratamiento preventivoy
tratamiento clinico de pacientes COVID-19 por parte de médicos esta avalado por la declaracidon de Helsinki, que establece
gue en los casos en los que las intervenciones probadas para tratar exitosamente a un paciente no existen o no han sido
autorizadas, o en el caso de que otras intervenciones conocidas han resultado ineficaces, el médico puede contar con el
consentimiento informado del paciente o de un representante legal autorizado, para utilizar intervenciones que no han sido
oficialmente comprobadas, si, a su juicio, ello da alguna esperanza de salvar la vida, restituir la salud o aliviar el sufrimiento.

Pueden encontrar la carta de Consentimiento Informado para pacientes en
https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/

Con base en la experiencia de los médicos que redactaron esta seccidn, se proponen algunos protocolos como guia médica
para el tratamiento de personas con sintomas compatibles con el cuadro conocido como COVID-19 (Cuadro 2). No se
recomienda, bajo ninglin motivo, la automedicacidn.
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Cuadro 2. Recomendacién de tratamiento para pacientes con sintomas compatibles con COVID-19. La recomendacion se basa en trabajos
publicados y en la experiencia clinica de los médicos autores del presente documento.

Severidad de sintomas y caracteristicas del
paciente

Opcion de tratamiento 1

Opcién de tratamiento 2

Recomendaciones para ambos
tratamientos

A) Leves; saturacién O, >95%?; frecuencia
respiratoria <20/minuto. Paciente de <50 afios,
paciente sin comorbilidades. El paciente puede
tener RT-PCR positivo (>28 ciclos), prueba de
antigeno positivo o IgM+.

Sulfato de zinc, NAC;
observacién de sintomas.
Se aplica de 5-30 dias
(segun evoluciona el
cuadro). Si empeora,
aplicar el tratamiento
indicado en el inciso C.

Ivermectina, ibuprofeno;
vitamina C, vitamina D,

sulfato de zinc; melatonina;
quercitina, CDS (Protocolo

C), glutation o NAC;
duracién minima del
tratamiento: 21 dias®.

Asegurar que esté en espacio
ventilado, reducir posibilidades
de re-exposicion. Realizar
ejercicios respiratorios.
Minimizar contacto con otras
personas por 10 dias desde el
inicio de sintomas. Seguimiento
médico y control domiciliario
diario (Figura 1)

B) Leves; saturacion de 0,>95%?; frecuencia
respiratoria <20/minuto. Paciente de =50 afios
0 <50 afios con una comorbilidad (IMC >30
kg/m?, Diabetes mellitus, cancer, enfermedad
cardiovascular, pulmonar o renal). El paciente
puede tener RT-PCR positivo (>28 ciclos),
prueba de antigeno positivo o IgM+.

Sulfato de zinc, NAC;
observacién de sintomas;
elegir dos de los
siguientes:
hidroxicloroquina o
ivermectina o favipiravir;
agregar Azitromicina o
Doxiciclina.

Ivermectina, ibuprofeno,
naproxeno o paracetamol
(de acuerdo a los

antecedentes del paciente),

vitamina C, vitamina D,

sulfato de zinc, melatonina;
quercitina, CDS (Protocolo

C), glutation o NAC;
duracién minima del
tratamiento: 21 dias®

Asegurar que esté en espacio
ventilado, reducir posibilidades
de re-exposicion. Realizar
ejercicios respiratorios.
Minimizar contacto con otras
personas por 10 dias desde el
inicio de sintomas. Vigilancia
médica y control domiciliario
diario (Figura 1).

a Debe de tomarse en cuenta el efecto de la altura sobre el nivel del mar (m.s.n.m.) cuando se considera la saturacidon de O, (Ver Cuadro 3).
b La vitamina C, D y la melatonina deben ser tomadas por la noche, dos horas después de la Ultima toma de CDS. El glutatidn y la vitamina C (y cualquier otro antioxidante)
deben ser tomadas 2 horas después de la ultima toma de CDS. El CDS no debe administrarse a pacientes con favismo (deficiencia de glucosa 6-fosfato deshidrogenasa, G6PD)
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Cuadro 2 (Continuacion). Recomendacion de tratamiento para pacientes con sintomas compatibles con COVID-19. La recomendacion se basa
en trabajos publicados y en la experiencia clinica de los médicos autores del presente documento.

Severidad de sintomas y caracteristicas del

paciente

Opcion de tratamiento 1

Opcion de tratamiento 2

Recomendaciones para ambos
tratamientos

C) Moderados (fiebre, dificultad

respiratoria), saturacion de 0, >93%%y
frecuencia respiratoria >20/minuto, sin
importar edad ni comorbilidades. El
paciente puede tener RT-PCR positivo (>28
ciclos), prueba de antigeno positivo o

IgM+.

Inmediatamente comenzar
con dos de los siguientes:
hidroxicloroquina o
ivermectina o favipiravir;
agregar Azitromicina o
Doxiciclina durante cinco dias.

Ivermectina, ibuprofeno,
naproxeno o paracetamol
(de acuerdo a los
antecedentes del paciente),
vitamina C, vitamina D,
sulfato de zinc, melatonina,
quercitina, CDS (Protocolo
C)®, glutation o NAC;
duracidon minima del
tratamiento: 30 dias (puede
ser menor si el cuadro
evoluciona rapidamente);
protocolo CDS de
desinfeccion de espacio.

Asegurar que esté en espacio
ventilado, reducir posibilidades
de re-exposicion. Realizar
ejercicios respiratorios y
fisioterapia para promover
drenaje de pulmones. Minimizar
contacto con otras personas por
10 dias desde el inicio de
sintomas. Vigilancia médica y
control domiciliario diario
(Figura 1).

D) Severos (fiebre, fatiga, dificultad
respiratoria muy marcada, saturacion de O,

85-92%° y frecuencia respiratoria
30/minuto y frecuencia cardiaca

>90/minuto). El paciente puede tener RT-
PCR positivo (>28 ciclos), prueba de

antigeno positivo o IgM+.

Dos de: hidroxicloroquina o
ivermectina o favipiravir;
agregar Azitromicina o
Doxiciclina; administrar
prednisona o dexametasona
(de acuerdo a antecedentes
del paciente) por cinco dias;
colchicina. Oxigeno
suplementario con mascara
con reservorio.
Nebulizaciones. Mantener en
decubito prono el mayor
tiempo posible.

CDS en Protocolo E (Enema),
CDS en Protocolo F-C-F y/o
Protocolo Y o
CDI°,serratiopeptidasa,
oxigeno suplementario con
mascara con reservorio;
rehidratacion oral;
nebulizaciones; mantener
en decubito prono el mayor
tiempo posible; protocolo
CDS de desinfeccion de
espacio.

Asegurar que esté en espacio
ventilado, reducir posibilidades
de re-exposicion. Minimizar
contacto con otras personas por
10 dias desde el inicio de
sintomas. Fisioterapia para
promover drenaje de pulmones.
Realizar ejercicios respiratorios
conforme sea posible para el
paciente. Minimizar contacto
con otroa por 10 dias desde que
disminuya severidad. Control
domiciliario diario (Figura 1).
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Cuadro 2 (Continuacion). Recomendacion de tratamiento para pacientes con sintomas compatibles con COVID-19. La recomendacion se basa
en trabajos publicados y en la experiencia clinica de los médicos autores del presente documento.

Severidad de sintomas y caracteristicas del
paciente

Opcién de tratamiento 1

Opcion de tratamiento 2

Recomendaciones para ambos
tratamientos

E) Severos (fiebre, fatiga, dificultad respiratoria
muy marcada, saturacién de O, 85-92%?,
frecuencia respiratoria 30/minuto y frecuencia
cardiaca <90), en pacientes con riesgo de
trombosis por historia médica. El paciente
puede tener RT-PCR positivo (>28 ciclos),
prueba de antigeno positivo o IgM+.

Dos de: hidroxicloroquina
o ivermectina o
favipiravir; agregar
Azitromicina o
Doxiciclina; administrar
prednisona o
dexametasona (de
acuerdo a antecedentes
del paciente) por cinco
dias; colchicina; agregar
aspirina, heparina de bajo
peso molecular o
apixaban, rivaroxabam,
dabigatran y edoxaban.
Se ajusta clinicamente de
acuerdo al cuadro.

CDS en Protocolo E (Enema)
o Protocolo F-C-F y/o
Protocolo Y o CDI",
serratiopeptidasa; oxigeno
suplementario con mascara
con reservorio.
Rehidratacién oral.
Nebulizaciones. Mantener
en decubito prono el mayor
tiempo posible. agregar
aspirina, heparina de bajo
peso molecular o apixaban,
rivaroxabam, dabigatrany
edoxaban. Se ajusta
clinicamente de acuerdo al
cuadro.

Asegurar que esté en
espacio ventilado, reducir
posibilidades de re-
exposicion. Fisioterapia
para promover drenaje de
pulmones. Cuando el
paciente mejore, comenzar
a realizar ejercicios
respiratorios conforme sea
posible para el paciente.
Control domiciliario diario
(Figura 1). Protocolo CDS
de desinfeccion de espacio.

F) Muy severos: saturacién de O, <85%2,
frecuencia respiratoria >45/minuto y
taquicardia. RT-PCR positivo (mayor a 28 ciclos)
o prueba de antigeno positivo o IgM+.

Dos de: hidroxicloroquina
o ivermectina o
favipiravir; agregar
Azitromicina o
Doxiciclina; administrar
prednisona o
dexametasona (de
acuerdo a antecedentes
del paciente) por siete
dias; colchicina; agregar
aspirina, heparina de bajo
peso molecular o
apixaban, rivaroxabam,
dabigatran y edoxaban

CDS en Protocolo E (Enema)
o Protocolo Y o CDI®; oxigeno
suplementario con mascara
con reservorio. Terapia de
fluidos o rehidratacién oral.
Nebulizaciones. Mantener
en decubito prono el mayor
tiempo posible.

Asegurar que esté en
espacio ventilado, reducir
posibilidades de re-
exposicion. Fisioterapia
para promover drenaje de
pulmones. Cuando el
paciente mejore, comenzar
a realizar ejercicios
respiratorios conforme sea
posible para el paciente. El
tratamiento se ajusta
clinicamente de acuerdo al
cuadro. Protocolo CDS de
desinfeccion de espacio.
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Cuadro 3. Saturaciéon de oxigeno segun la altura sobre el nivel del mar (Datos tomados de comusav.org; ver Viruez-Soto et

al. 2021)
Saturacion 0 m.s.n.m. 1000 m.s.n.m. 3000 m.s.n.m. 3400 m.s.n.m. 3600 m.s.n.m. 3900 m.s.n.m.
Normal 93-100% 92-99% 88-96% 87-95% 84-93% 83-92%
Hipoxia leve 82-92% 88-91% 84-87% 83-86% 80-83% 79-82%
Hipoxia moderada 85-88% 84-87% 80-83% 79-82% 76-79% 75-78%
Hipoxia severa <85% <83% <79%% <78% <75% <74%

Hoja de control domiciliario diario de paciente con sintomas compatibles con COVID-19

Edad: Sexo:

Paciente:
Fecha de inicio de sintomas: Médico:

Pruebal(s) diagnéstica(s)
RT-PCR [] Positivo[ ] Negativo

Antigeno DPosmvo D Negativo
Anticuerpos [_]IgM Spike I:] IgG Spike
[JigM Nucleocapside [ ]1gG Nucleocapside

Fecha | Hora | T°C | Sat. O, | Tensién | Frecuencia | Frecuencia Anosmia | Ageusia | Tos a la inspiracién
arterial | cardiaca respiratoria profunda

Figura 1. Ejemplo de hoja de control domiciliario diario de paciente con diagnostico presuntivo de COVID-19
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2. La prueba de deteccidn de anticuerpos en sangre se realiza para determinar si has sido expuesto a algo en particular, o si
actualmente estas infectado. En el caso de COVID-19, la prueba detecta dos tipos de anticuerpos (IgM e IgG) contra la
proteina Spike del virus SARS-CoV-2. La prueba es bastante especifica y sensible (Guo et al. 2020), aunque puede variar de
acuerdo a su implementacién (Deeks et al. 2020). De tener anticuerpos implica que has estado expuesto al virus (Cohen et al.
2021). Aproximadamente una semana después de una infeccion natural, producimos IgM, que son anticuerpos generales,
menos especificos, y a partir de la segunda semana comenzamos a producir IgG, que son anticuerpos mucho mas especificos
contra el “agente invasor” (Abbas et al 2020; Cohen et al. 2021). Aunque los anticuerpos disminuyan gradualmente con el
tiempo en la sangre (esto es normal; Cohen et al. 2021), su presencia implica que generaste memoria inmune y tienes células
de memoria listos para volver a producir anticuerpos si vuelves a enfrentarte al virus (Woolsey et al. 2021). Al generar esa
memoria de manera natural, tienes proteccidn contra reinfecciones y muy alta posibilidad de estar protegido contra otras
variantes de SARS-CoV-2 (Tea et al. 2021; Wall et al. 2021), asi como contra otros coronavirus (Lipstich et al. 2020; Reche
2020). Es una prueba cuantitativa (te permite saber la cantidad de anticuerpos que tienes) y la positividad se determina con
un umbral de corte (Ohst et al. 2018). Arriba de este umbral, eres positivo.

3. La prueba de antigeno es una prueba cualitativa (la respuesta que te daran es “positivo” o “negativo”). La prueba es
comercial (en algunos paises puedes comprar el “kit” comercial y en otros te aplican la prueba en un centro autorizado) y se
basa en una deteccidn de un fragmento de la proteina Spike del virus SARS-CoV-2 en la muestra que te hayan tomado. Este
fragmento se llama “antigeno”. En el pozito del kit donde se pone la muestra ya esta presente el anticuerpo. Si tienes el
antigeno, entonces hay una reaccion colorimétrica que te indica esa presencia, y la prueba se considera positiva. Es una
prueba con alta sensibilidad y alta especificidad en personas con sintomas caracteristicos de COVID-19 pero baja sensibilidad
y baja especificidad en casos asintomaticos (Fernandez-Montero et al. 2021), por lo que puede haber falsos positivos y falsos
negativos.

4. La prueba diagndstica de RT-PCR es una prueba basada en la Reaccion en Cadena de la Polimerasa que se aplica en el
material genético que se extrajo de una muestra nasofaringea u orofaringea. Dicha prueba, aprobada por la OMS en enero
de 2020 y adoptada por casi todos los paises del mundo, se centra en determinar si estan presentes en la muestrade 1a 3
fragmentos pequefitos del genoma de SARS-CoV-2 (Corman et al. 2020). La prueba se corre por determinado numero de
ciclos, y en donde se determina que estd presente el fragmento que estamos buscando, se denomina umbral de corte (CT,
por sus siglas en inglés) (Mackay et al. 2002). Entre mas alto es el CT, significa que se corrieron mas ciclos para poder
encontrar ese fragmento vy, por lo tanto, que la cantidad que habia en la muestra era minuscula (ver Kurkela et al. 2010). El
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problema de correr demasiados ciclos es que podria no ser relevante el encontrar esos fragmentos. Estudios realizados
desde abril de 2020 mostraron que, si se usan mas de 28 ciclos, la probabilidad de que no tenga virus viable (es decir, que
pueda replicar ni contagiarse) es altisima, en mas del 96% de los casos (Bullard et al. 2020; Jafaar et al. 2020; LaScola et al.
2020). En otras palabras, si se corren mas de 28 ciclos, es altamente probable que se trate de falsos positivos, desde el punto
de vista clinico y epidemiolégico. Las personas que tengan una prueba positiva en la que la CT fue de mas de 28, muy
probablemente no sean positivos. Los laboratorios no suelen indicar la CT a menos de que se les pida explicitamente. Tienen
registros, por ley, de todas las pruebas que se corren, y los datos de la CT quedan guardados, asi que pueden ser solicitados y
si no los quiere entregar el laboratorio, se puede recurrir a asesoria legal.

La enfermedad conocida como COVID es un cuadro muy variado, que incluye desde signos leves (semejantes a los que
tenemos cuando nos da catarro: estornudos, tos, dolor de cuerpo y fiebre baja; y esto ocurre en la mayor parte de los casos)
hasta un cuadro severo que compromete nuestra habilidad de respirar debido a la inflamacién tan severa que ocasiona.
Desafortunadamente, los signos clinicos son tan generales y tan comunes a otras enfermedades (Melenotte et al. 2020), que
facilmente puede ser confundido y equivocado el diagndstico. Por ejemplo, puede confundirse con infecciones por Influenza
y otros coronavirus, asi como infecciones bacterianas, si nos centramos en los signos que afectan al sistema respiratorio. Por
eso, si tienes signos indicativos de una enfermedad respiratoria, y eres negativo en la prueba diagndstica, es muy probable
que se trate de otra enfermedad y no de COVID.
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Notas del Escenario C

1. Es necesario que, de presentar estos signos en los dos meses posteriores a la vacunacion contra SARS-CoV-2, busquen
asesoria médica de manera inmediata, dado que esos signos clinicos podrian ser indicativos de trastornos serios, algunos de
los cuales pueden ser irreversibles y/o fatales de no recibir tratamiento oportuno.

2. Lasvacunas que han sido autorizadas por emergencia a la fecha, no detienen el contagio ni la transmision por lo que es
posible que una persona vacunada se infecte y tenga sintomas (Hodgson et al. 2020; Tyagi et al. 2021). Ademas, la inmunidad
gue se genera en respuesta a la vacunacién es mucho mas especifica que la que se genera con una infeccién natural, lo que
en el contexto actual de la presion selectiva que lleva a la aparicién de nuevas variantes genéticas (McCallum et al. 2021;
Fisher et al. 2021; Wall et al. 2021), confiere una desventaja a los vacunados (Ferraz et al. 2021; Weisblum et al. 2020; Khoury
et al. 2021; Wall et al. 2021). Cuando nos infectamos de manera natural, generamos — luego de respuestas inmunes
inespecificas, generales, y amplias — respuestas inmunes especificas contra fragmentos de Spike, asi como contra la RNA
polimerasa (una enzima) y de la proteina de Nucleocdpside del virus SARS-CoV-2 (Shah et al. 2020; Cohen et al. 2021). No
solo generamos anticuerpos IgG y células de memoria de linfocitos B, sino reacciones especificas de Linfocitos Ty sus células
de memoria correspondientes (Cohen et al. 2021). En otras palabras, estamos protegidos por un rato largo contra el virus de
manera natural porque somos capaces de identificar a varias diferentes partes del virus. Cuando generamos inmunidad por
la vacunacién solamente, entonces (con estas vacunas) solamente generamos respuestas muy especificas contra eso que nos
pusieron (en todas las vacunas existentes autorizadas por emergencia, contra Spike). La amplitud que nos da haber generado
anticuerpos IgM naturales (antes de haber generado 1gG), que son mds laxos y genéricos en su accion (es decir, que permiten
neutralizar a variantes que tengan algunas modificaciones en su composicidn (Tea et al. 2021), no lo tenemos con las IgG que
generamos con la vacuna (Ferraz et al. 2021), ni somos capaces (al menos no de forma tan efectiva), al solo contar con la
inmunidad que confiere la vacuna, de generar respuestas de memoria contra otras partes del virus (Shah et al. 2020). En ese
sentido y en el contexto de COVID19, la inmunidad natural parece ser protectora y duradera y ofrecer proteccién contra
estas variantes nuevas (Cohen et al. 2021; Tea et al. 2021); no asi (al menos de manera general) la inmunidad generada por la
vacunacion (Ferraz et al. 2021; Wall et al. 2021). También, es importante mencionar que todas las vacunas autorizadas a la
fecha se basaron en la primera variante de SARS-CoV-2, detectada en diciembre de 2019 (ver Gao et al. 2020; Palacios et al.
2020; Polak et al. 2020; Zhang et al. 2020; Han et al. 2021; Logunov et al. 2021; Voysey et al. 2021; Wu et al. 2021; Zhang et
al. 2021). Esa variante (nCov-2019) ya muté desde hace tiempo, por lo que, en realidad, quienes reciben la vacuna estan
siendo vacunados contra una variante que ya no circula en el mundo (ver Happi et al. 2020; Korber et al. 2020).
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3. La prueba de deteccion de dimeros-D en sangre (también llamado prueba de fragmento dimero-D y prueba de fragmento de
degradacion de fibrina) sirve para buscar la presencia y cuantificar el dimero-D. Este fragmento es un indicador de la
ocurrencia reciente de trombos (coagulos) y se ha indicado su necesidad de realizarla en pacientes con COVID-19 severo
(Miesbach & Makris 2020). Normalmente, cuando ocurre un proceso de coagulacion (por una herida, por ejemplo), el
trombo es disuelto rapidamente después de haber detenido el sangrado. Sin embargo, cuando hay una alteracion en el
proceso de coagulacién (conocido como coagulopatia) entonces se forman trombos y no se disuelven facilmente. Tener alta
cantidad de trombos en la sangre es un problema serio, que puede amenazar la vida del paciente, ya que esos trombos
pueden separarse del sitio donde fueron formados y viajar en el torrente sanguineo hasta provocar una obstruccion de los
vasos sanguineos que alimentan érganos y tejidos. En ese momento, se conoce como un tromboembolismo, y puede afectar
cualquier sistema del cuerpo, desde el corazén, hasta los pulmones, los rifiones, el cerebro, el abdomen y las extremidades.
También puede ser generalizada, y eso se conoce como coagulacion intravascular diseminada. Las vacunas contra SARS-CoV-
2 han sido asociadas a la ocurrencia patolégica de trombos en algunas personas vacunadas, sobre todo aquellas de menos de
65 afios, y es mas frecuente en mujeres (Afshar et al 2021; Carli et al. 2021; Pasin et al. 2021). Esta reaccidn adversa ya tiene
un nombre: trombocitopenia trombética asociada a la vacunacion (VITT, por sus siglas en inglés; Greinacher et al. 2021a), y
llevé a que algunas agencias reguladoras de medicamentos suspendieran, al menos provisionalmente, la aplicacion de
algunas vacunas. Por otro lado, esta el riesgo de la generacion de anticuerpos contra el factor 4 plaquetario (PF4), lo que
exacerbaria el cuadro de VITT (Scully et al. 2021). Ya comienzan a publicarse los casos clinicos de estos efectos adversos (por
ejemplo: De Michele et al. 2021).Por el riesgo que implica para la vida del paciente, es prioritario conocer que puede ocurrir
post-vacunacion, saber identificarlo y tratarlo de forma oportuna (Oldenburg et al. 2021). Existen personas con mayor riesgo
de trombosis, y esto incluye factores genéticos, fisioldgicos (embarazo), obesidad, actividades (fumar y usar anticonceptivos
incrementa el riesgo) y condiciones médicas (cirugia reciente, traumatismos recientes, estados de inmovilizacién, cdncer,
sindrome de anticuerpos antifosfolipidos, ateroesclerosis, hipertension, dislipidemia, enfermedad renal crénica, trasplantes
renales, sindrome nefrdtico, enfermedad inflamatoria intestinal, estado séptico, tuberculosis, asma, sindrome ovarico
policistico, diabetes mellitus, artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico, policitemia vera, hemoglobinuria paroxismica
nocturna, hiperhomocisteinemia y ocurrencia previa de tromboembolismos) (McLendon et al. 2021). La determinacién de
Dimero-D es una prueba sencilla de realizar, que solamente requiere de una muestra de sangre. Se puede realizar en la
mayoria de los laboratorios clinicos.

4. Algunos casos de trombos son profundos y afectan el funcionamiento del érgano o tejido afectado. Una de las maneras de
determinar si hay trombos en las extremidades y en las cavidades abdominales y tordacicas, asi como en cerebro, es mediante

! https://www.bmj.com/content/372/bm;j.n699/rr-20
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el uso de ultrasonido duplex (un tipo de ultrasonido que combina el método tradicional de ultrasonido y el ultrasonido
Doppler, para lograr una alta definicion, en vivo, del flujo sanguineo), venografia y/o resonancia magnética (Carpenter et al.
1993; Baekgaard & Strandberg 2021). Estas técnicas diagndsticas tienen que realizarse por especialistas.

El sindrome de Guillain-Barré (SGB) ha sido relacionado con la infeccién por SARS-CoV-2 (Lucchese & Floel 2021) y con las
vacunas contra SARS-CoV-2 (Aomar-Millan et al. 2021; Hasan et al. 2021). Incluso, recientemente se agregd este sindrome a
la lista de efectos adversos relacionados con la vacuna Johnson & Johnson contra SARS-CoV-22. El SGB se caracteriza por una
afectacion aguda de nervios periféricos (los de las extremidades y el tronco) que ocasiona una debilidad muscular progresiva
(generalmente avanza de abajo hacia arriba) a lo largo de dias o semanas, y que puede culminar en pardlisis (Kuwabara 2004;
Dash et al. 2014). La incidencia anual (es decir, el nimero de casos nuevos en un periodo de tiempo determinado) es de 1.3
casos por 100,000 personas. En general es mas comun en hombres que en mujeres (en una relacion de 1.5:1), y puede
afectar a cualquier edad (Ryan 2013; Michiles Frank et al. 2020), aunque incrementa su frecuencia con la edad. El SGB es un
“sindrome” porque tiene un origen multifactorial, pero cada vez hay mas investigaciones que apuntan a un origen
autoinmune (Kuwabara 2004). Esto quiere decir que algunas partes de nuestro sistema inmune se ‘confunde’ debido a
ciertas similitudes entre algunas de nuestras proteinas y las proteinas de bacterias o virus. Por eso, después de una infeccién
bacteriana (generalmente por Campylobacter jejuni o Mycoplasma pneumoniae) o viral (generalmente por el Herpesvirus
Epstein Barr o el Herpesvirus citomegalovirus, aunque como se menciona al inicio de este parrafo, ya se reporté para SARS-
CoV-2: Sedaghat & Karimi 2020; Lucchese & Fl6el 2021; Shoraka et al. 2021), se vuelve nuestro sistema inmune contra
algunas de nuestras células (Dash et al. 2014). Normalmente, el sistema inmune no destruye a nuestras proteinas — digamos
gue seria contraproducente. Pero no somos infalibles, y si hay esa ‘confusion’, puede ocurrir. El proceso se conoce como
“mimetismo molecular” (Yuki et al. 2004), y no es buena idea que ocurra. En el caso del SGB, resulta que las proteinas
nuestras que erréneamente son percibidas como si no fueran nuestras, son parte de nuestro sistema nervioso. En otras
palabras, acabamos produciendo respuestas inmunes contra nuestro sistema nervioso, especificamente contra la mielina (la
capa de lipidos, agua y proteinas asociadas que recubre a muchas neuronas) (Jasti et al. 2016). Si bien un alto porcentaje de
la gente se recupera (en algunas ocasiones sin secuelas), si puede ser fatal en un 9-17% de los casos, dado que puede llegar a
paralizar a los musculos que nos permiten respirar, por lo que es indispensable tratarlo de manera oportuna (Hughes et al.
2007; Jasti et al. 2016).

La evidencia de la asociacidn con respuestas inmunes en contra de algunas bacterias y virus es contundente; sin embargo, el
SGB también puede ocurrir luego de recibir algunas vacunas. Por ejemplo, algunas vacunas contra la influenza estacional, la

2 https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/coronavirus-covid-19-update-july-13-2021
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vacuna contra el virus Herpes simplex, la vacuna contra el virus que ocasiona poliomielitis, la vacuna contra el Papilomavirus
humano, y la vacuna contra la bacteria que causa Tétanos, entre otros. De hecho, esta relacion se conoce desde el 1994
(Stratton et al. 1994). El mecanismo por el que se da esta relacién en algunas personas vacunadas no se conoce por
completo, pero es parsimonioso plantear que es el mismo, es decir, se debe a mimetismo molecular contra proteinas de esos
virus o bacterias vacunales, que se parecen a proteinas nuestras (Lucchese & Fléel 2021), lo que ya se ha alertado para otras
vacunas (Shoenfeld & Aron-Maor 2000), ademas de susceptibilidad genética o fisioldgica a respuestas inflamatorias
desreguladas y alteraciones neuronales por inflamacion. En el caso de las vacunas contra SARS-CoV-2, ya se habia prevenido
sobre la ocurrencia de enfermedades autoinmunes como consecuencia posible de la vacunacion contra SARS-CoV-2, debido
al mimetismo molecular entre algunas proteinas del humano y del virus (Lucchese & Fléel 2021; Kanduc & Shoenfeld 2020).

En las ultimas semanas, el nimero de casos de SGB posteriores a recibir la vacuna contra SARS-CoV-2 excedié la incidencia
normal. De ahi que dijeran algunas autoridades sanitarias, que era un riesgo. De hecho, el 16 de junio, la FDA (maxima
autoridad de los Estados Unidos sobre regulacion de medicamentos) indicé dicho vinculo luego de registrar 100 casos de SGB
post vacuna3. En su reporte indican que se dieron esos 100 reportes de SGB después de recibir la vacuna de Johnson &
Johnson (Janssen), 95 de ellos criticos que requirieron hospitalizacidn, y una muerte. Indican asimismo que es bajo ese
numero, dado que “de 12.5 millones de dosis aplicadas solamente se han presentado esos 100 casos”, e indican que “la
evidencia sugiere una asociacion entre la vacuna y el riesgo incrementado de ocurrencia de SGB, pero que es insuficiente
para establecer una relacidn causal”. Sin embargo, lo que no mencionan es que no solamente es el nimero de casos que
efectivamente parece poco si se toma en cuenta el nimero de vacunados, sino el hecho de haber ocurrido en la
temporalidad cercana posterior a la vacuna, que es un indicador epidemioldgico altamente sugerente a causalidad. Sin
embargo, a pesar de que la FDA indica que “no se ha identificado un efecto semejante con las vacunas de Moderna y Pfizer-
BioNTech”, el sistema de reporte de efectos adversos a la vacunacion, VAERS*, muestra que hay casi 400 reportes de SGB
luego de recibir la vacuna de SARS-CoV-2, de los que la vacuna Pfizer se relaciond con 157 reportes, y Moderna con 145, por
lo que es evidente que no solamente esta asociado a esa marca de vacuna en particular.

6. La miocarditis es una inflamacion del musculo del corazén (miocardio) y la pericarditis es una inflamacién de la membrana
que recubre al corazén y que permite su lubricacion. Tanto la miocarditis como la pericarditis pueden ser ocasionadas por
agentes infecciosos (por ejemplo, enterovirus, adenovirus, parvovirus, herpesvirus, VIH, MERS-Cov y SARS-CoV-2) como por
diversas causas no infecciosas que inducen inflamacidn, incluyendo sarcoidosis, enfermedad de Kawasaki y consumo de

3 https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/coronavirus-covid-19-update-july-13-2021
4 https://vaers.hhs.gov/; con datos actualizados al 9 de julio
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cocaina, entre otros (Blauwet & Cooper 2010). En cuanto a su relacion con vacunas, se ha reportado miocarditis y pericarditis
luego de la vacunacion contra la viruela (Halsell et al. 2003; Keinath et al. 2018). Recientemente, en las paginas de registro de
efectos adversos a la vacunacion de los Estados Unidos y la Comunidad Econdmica Europea, se han reportado casos de
miocarditis y pericarditis, asi como infartos en algunas personas luego de ser vacunadas contra SARS-CoV-2. La mayoria de
los casos se estan presentando en personas de menos de 30 afios, en particular en adolescentes de género masculino, en los
gue no es tan comun que ocurran este tipo de patologias, y en personas que no tienen ninguna historia familiar de
problemas cardiacos ni enfermedad autoinmune (Boivin & Martin 2021; Singh et al. 2021). Son mds comunes de ocurrir luego
de la segunda dosis de la vacuna, y excede la tasa de ocurrencia normal de miocarditis. Por ejemplo, conforme a los datos de
Israel, la tasa de ocurrencia de miocarditis en hombres jévenes vacunados era de 5 a 25 veces la tasa de ocurrencia normal®.
Los signos clinicos de problemas cardiacos asociados a la vacunacién pueden incluir fatiga, dolor de cabeza y dolor de pecho
(Boivin & Martin 2021; Singh et al. 2021).

7. Enlasangre se puede detectar la presencia de anticuerpos especificos contra partes del virus SARS-CoV-2,
independientemente de la variante de la que se trate. Dado que el cuadro denominado COVID-19 provocado por la infeccion
de SARS-CoV-2 es clinicamente indistinguible del cuadro clinico causado por reacciones severas a la vacuna que se han
reportado o a los mecanismos conocidos de inmunopatologia asociados a la vacunacion (ver Lyons-Weilier 2020; Madjid et
al. 2020; Negro 2020; Xu et al. 2020; Lei et al. 2021), y dado que las vacunas basadas en ARN mensajero (ARNm)® y en virus
vectorizado provocan la produccién enddgena (por parte de nuestras células) de la proteina Spike, el que se haga una prueba
de antigenos o de anticuerpos contra Spike solamente, no permitiria diferenciar entre los dos escenarios (COVID-viral y
COVID-vacunal). Una manera en la que es posible diferenciar entre una infeccidn genuina en una persona vacunada y un
cuadro de “COVID-19 por vacunacion) es buscar la presencia de anticuerpos IgM e 1gG contra Spike y contra la proteina de la
nucleocapside (Shah et al. 2020). Si solamente se tienen anticuerpos contra Spike, entonces es altamente probable que se
trate de un cuadro de reaccién severo asociado a la vacuna, que puede incluir reacciones tipo ADE (ver punto 11 abajo),
mientras que, si estan altos los anticuerpos contra Spike y contra Nucleocdpside, entonces es muy probable que se trate de
una infeccidn activa (Shah et al. 2020). En el escenario B pueden ver qué significa tener positivos o negativos IgM e IgG.

8. Tratamiento y monitoreo de posible Trombocitopenia Trombética asociada a la vacunacion (ITVV, por sus siglas en inglés). La
inmunizacién con las vacunas contra COVID-19 puede resultar en el desarrollo de trombocitopenia trombdtica inmune
mediada por anticuerpos activadores de plaquetas contra PF4, que simula clinicamente a la trombocitopenia autoinmune

5 https://www.sciencemag.org/news/2021/06/israel-reports-link-between-rare-cases-heart-inflammation-and-covid-19-vaccination
5 https://www.fda.gov/vaccines-blood-biologics/cellular-gene-therapy-products/what-gene-therapy
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inducida por heparina. La trombocitopenia inmunitaria también ha surgido como una complicacion importante secundaria a
COVID-19 en muchos pacientes (Bhattacharjee & Banerjee 2020). En personas vacunadas, se ha reportado la induccion de
VITT tanto por vacunas vectorizadas por adenovirus contra SARS-CoV-2 (Greinacher et al. 2021a; Greinacher et al. 2021b),
como por las vacunas de ARNm de Pfizer y Moderna (Lee et al. 2021) Se desconoce el mecanismo o mecanismos por los
cuales las vacunas contra SARS-CoV-2 desencadenan el desarrollo de nuevos anticuerpos (y/o la estimulaciéon inmunoldgica
de anticuerpos preexistentes). Las teorias preliminares incluyen la posibilidad de que los componentes de la vacuna
(incluidas las proteinas del virus y el ADN libre) se unan al PF4 y generen un neoantigeno. Se desconoce cudl de los mas de
1,000 componentes proteicos de la vacuna puede desempefiar un papel en la activacién plaquetaria. La trombosis en VITT
puede ocurrir en los sitios tipicos de tromboembolismo venoso, como embolia pulmonar (EP) o trombosis venosa profunda
(TVP) en la pierna; sin embargo, una caracteristica distintiva del sindrome es la trombosis en sitios inusuales, como las venas
esplacnicas (esplénicas, portales, mesentéricas), las venas suprarrenales (riesgo de insuficiencia suprarrenal) y las venas
cerebrales y oftdlmicas. También se ha producido trombosis arterial que incluye accidente cerebrovascular isquémico (a
menudo, arteria cerebral media) y oclusion arterial periférica, en personas con trombosis venosa. Se desconoce la explicacion
fisiopatoldgica de estos sitios inusuales de trombosis. Ante la presuncion diagndstica de VITT posterior a la vacunacion, se
recomienda el tratamiento con anticoagulantes no heparinicos. Las opciones terapéuticas propuestas son inhibidores del
factor X activado (Xa) e inhibidores directos de la trombina. La terapia (interrupcion de toda heparina, reversion de la
warfarina, inicio de tratamiento con un anticoagulante sin heparina) no debe retrasarse mientras se espera el resultado del
analisis de laboratorio (anticuerpos anti-factor plaquetario 4, PF4)’. Con base en la experiencia clinica de los médicos autores
del presente documento, y de la evidencia cientifica publicada, se recomienda al médico tratante considerar, de acuerdo a la
historia clinica del paciente, al cuadro clinico y a los resultados de gabinete (no solamente la concentracién de Dimero-D que
es un excelente indicador de ocurrencia reciente de trombos, sino también de los valores de protrombina, tiempo parcial de
tromboplastina, y la cantidad de plaquetas en sangre), el uso de aspirina, anticoagulantes orales (Clopidogrel, Rivaroxaban,
Dabigatran, Edoxabdn o Apixaban), anticoagulantes intravenosos (heparina de baso peso molecular), fibrinoliticos
(Serratiopeptidasa), Prednisona, Ivermectina, CDS protocolos F o C o intravenoso, sulfato de zinc, melatonina, Vitamina C,
Vitamina Dy Glutation. Se debe de ajustar el tratamiento y la posologia de acuerdo al cuadro clinico. Pueden consultarse los
protocolos en https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/, asi como los articulos cientificos en los que se basan estos
protocolos.

9. Tratamiento y monitoreo de posible Sindrome de Guillain-Barré (SGB). Con base en la experiencia clinica de los médicos
autores del presente documento, y de la evidencia cientifica publicada, se recomienda al médico tratante considerar el uso

7 https://www.uptodate.com/contents/management-of-heparin-induced-thrombocytopenia
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de: Plasmaféresis o Inmunoglobulinas, CDS protocolo E Enema, Fy C o intravenoso, y Terapia de rehabilitacion. Es importante
gue se realice un diagnéstico adecuado, lo que puede ser ayudado con la medicién de biomarcadores especificos (Wang et al.
2015). Pueden consultarse los protocolos en https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/, asi como los articulos
cientificos en los que se basan estos protocolos.

10. Tratamiento y monitoreo de posibles problemas cardiacos. Con base en la experiencia clinica de los médicos autores del
presente documento, y de la evidencia cientifica publicada, se recomienda al médico tratante tomar en cuenta los resultados
clinicos y de laboratorio del paciente, asi como su historia clinica, y considerar el uso de: Monitoreo continuo por médico
especialista, dioxido de cloro intravenoso (CDI), tratamiento inotrépico (Dobutamina o Milrinona), vasodilatadores
(Nitroglicerina, Isosorbide), diurético intravenoso (Furosemide); si fuera necesario, antiarritmicos o digitalicos, dependiendo
el caso. Si la insuficiencia cardiaca se debe a coagulopatias, debera considerarse el protocolo del punto 8. Pueden consultarse
los protocolos en https://akashaconciencia.org/protocolos medicos/, asi como los articulos cientificos en los que se basan
estos protocolos.

11. Tratamiento y monitoreo de signos clinicos de COVID-19 severo posterior a la vacunacion. Como se indico en el punto 7,
ninguna de las vacunas autorizadas por emergencia a la fecha de elaboracién de este documento, evitan que una persona se
infecte, ni que pueda transmitir el virus, en caso de estar infectado, a otra persona (Hodgson et al. 2020). En ese sentido, si es
posible que una persona vacunada se infecte. De acuerdo a lo que indicaron en los reportes que fueron evaluados por las
Agencias Reguladoras de Medicamentos, las vacunas son eficaces en evitar que los vacunados infectados tengan signos y
sintomas severos. Sin embargo, dado que todas las vacunas contra SARS-CoV-2 autorizadas por emergencia a la fecha fueron
elaboradas con base en la variante genética que era predominante en el mundo en diciembre de 2019 y que esa variante ya
no se detecta, las vacunas estarian protegiendo de una variante que ya no circula en el mundo, y hay evidencia cientifica
publicada que indica que no ofrece la misma proteccidn contra nuevas variantes (Wall et al. 2021). En ese sentido, es posible
gue una persona vacunada presente signos y sintomas de COVID-19 (ver Hansen et al. 2021), sobre todo si se llegase a
infectar de otras variantes (Wall et al. 2021). Sin embargo, los mismos signos y sintomas que se asocian a COVID-19 severo se
observarian en casos de Magnificacién Mediada por Anticuerpos (ADE, por sus siglas en inglés) (Arvin et al. 2020; Coish et al.
2020; Eroshenko et al. 2020; Iwasaki & Yang 2020; Poland 2020; Shibo 2020; Mufioz et al. 2021), lo que puede ocurrir si una
persona vacunada, que genero anticuerpos contra una variante en particular, es expuesta posteriormente a otra variante
gue no es completamente neutralizada por esos anticuerpos vacunales, o si sus respuestas fueron subdptimas (lwasaki &
Yang 2020). Eso desembocaria en una “tormenta” de citoquinas que ocasionaria una inflamacién multisistémica, generacion
de trombos y dafio endotelial. EL ADE fue identificado especificamente como un riesgo potencial de las vacunas contra SARS-
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CoV-2 (Lambert et al. 2020; Lee et al. 2020). Ademas, todas las vacunas de ARNm y las vectorizadas se basan en que las
células del vacunado elaboren la proteina Spike del virus SARS-CoV-2, y esta proteina es el factor de virulencia (dafio) del
virus (Gonzalez et al. 2021; Han & Pandey 2021; Lei et al. 2021). Conforme a estudios cientificos realizados en organismos
modelo, se sabe que Spike ocasiona el mismo dafio endotelial (las paredes internas de los vasos sanguineos), alteraciones de
la coagulacién, desregulacion de la tension arterial e inflamacién sistémica (Lei et al. 2021), que son lo que causa el cuadro
COVID-19. De nuevo, en este caso, el cuadro post-vacunal seria clinicamente indistinguible a COVID-19. El estado
hiperinflamatorio y la tormenta de citocinas inducidas da como resultado un estado protrombético y es probable que se
produzca una activacion endotelial y plaquetaria (Violi et al. 2020). Una vez que se cuente con la informacion derivada de las
pruebas de anticuerpos en sangre, se puede proceder a la eleccién del tratamiento (ver numeral 1 del Escenario B y numeral
8 del presente escenario).
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Notas del Escenario D

1. La prueba diagnodstica de RT-PCR es una prueba basada en la Reaccion en Cadena de la Polimerasa a partir de material
genético que se extrajo de la muestra nasofaringea u orofaringea. Dicha prueba, aprobada por la OMS en enero de 2020y
adoptada por casi todos los paises del mundo, se centra en determinar si estan presentes en la muestra de 1 a 3 fragmentos
pequeiiitos del genoma de SARS-CoV-2 (Corman et al. 2020). La prueba se corre por determinado nimero de ciclos, y en
donde se determina que esta presente el fragmento que estamos buscando, se denomina umbral de corte (CT, por sus siglas
en inglés) Mackay et al. 2002). Entre mds alto es el CT, significa que se corrieron mas ciclos para poder encontrar ese
fragmento vy, por lo tanto, que la cantidad que habia en la muestra era minuscula (ver Kurkela et al. 2010). El problema de
correr demasiados ciclos es que podria no ser relevante el encontrar esos fragmentos. Estudios realizados desde abril de
2020 mostraron que, si se corren mas de 28 ciclos, la probabilidad de que no tenga virus viable (es decir, que pueda replicar
ni contagiarse) es altisima, en mas del 96% de los casos (Bullard et al. 2020; Jafaar et al. 2020; LaScola et al. 2020). En otras
palabras, si se corren mas de 28 ciclos, es altamente probable que se trate de falsos positivos, desde el punto de vista clinico
y epidemiolégico. Personas con una prueba positiva en la que la CT fue de mas de 28, muy probablemente no sean positivos.
Los laboratorios no suelen indicar la CT a menos de que se les pida explicitamente. Tienen registros, por ley, de todas las
pruebas que se corren, y los datos de la CT quedan guardados, asi que pueden ser solicitados y si no los quiere entregar el
laboratorio, se puede recurrir a asesoria legal.

2. Todos los organismos acumulan mutaciones cuando se reproducen o copian, debido a errores en la enzima que ayuda a este
proceso de duplicacién del material genético®. En ese sentido, es importante recordar que es enteramente normal que los
virus, incluyendo a SARS-CoV-2, muten (Jia & Gong 2021; Martin et al. 2021). Desde que se anuncid el virus SARS-CoV-2 y
hasta la fecha en la que se elabord el presente documento, se habian registrado cientos de miles de variantes® (es decir, la
misma cepa de SARS-CoV-2 que tiene al menos una mutacion). La mayor parte de las mutaciones no tiene ninguna relevancia
bioldgica (es decir, no causa ninguna diferencia en la transmision, contagiosidad, replicacion ni impacto de la infeccidén; van
Dorp et al. 2020). Sin embargo, la OMS ha anunciado que algunas variantes son de preocupacion'® (VOC, por sus siglas en
inglés). Al tiempo de escribir el presente material, las variantes Beta, Delta y Gamma suenan mucho en las noticias, y los

8 https://viralzone.expasy.org/4136
% https://www.cbrc.kaust.edu.sa/covmt/
10 https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/
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gobiernos anuncian el repunte de casos debido a estas variantes. Cabe mencionar que estan siendo mas frecuentes en
personas vacunadas, y esto se explica facilmente por el hecho de que 1) todas las vacunas autorizadas por emergencia a la
fecha se realizaron con base en la primer variante de SARS-CoV-2, y ésta ya no esta circulando entre los humanos (en otras
palabras, los que reciben las vacunas estarian siendo protegidos contra una variante que ya no existe), 2) la inmunidad que
se genera a través de la vacunacion se enfoca Unicamente en la proteina Spike de SARS-CoV-2, mientras que la inmunidad
gue se genera luego de una infeccidn natural se enfoca en varias regiones del virus (no solamente Spike). Esto quiere decir
que, de enfrentarse a una nueva variante, una persona inmunizada de forma natural tiene proteccién, mientras que una
persona vacunada, tienen menor posibilidad de implementar esas respuestas contra la nueva variante (Weisblum et al.
2020). De cualquier manera, a la fecha, las variantes solamente pueden ser detectadas a través de la secuenciacion de la
muestra. Los paises difieren considerablemente en el porcentaje de muestras que envian a secuenciarl!, y pocas veces le dan
esta informacion al paciente. Otra forma de aproximarse a determinar si se trata de una nueva variante es mediante la
genotipificacion (Harper et al. 2021), que requiere ser seguida por secuenciacién para confirmar si, efectivamente, se trata de
una variante determinada. En otras palabras, si no secuenciaron la muestra, no hay manera de que identifiquen que se trata
de una variante determinada. Tampoco puede ser identificada la variante mediante los signos clinicos, dada la gran amplitud
de signos que genera SARS-CoV-2 y a su gran parecido con otras enfermedades. Como individuo a quien se le realiza la
prueba RT-PCR, se tiene el derecho de exigir la entrega del resultado de la secuenciacidn de su muestra, si se le ha informado
que se trata de la variante Delta, Gamma, Beta, o cualquier otra. Si lo que se realizd fue la prueba de antigeno o de
anticuerpos, al dia de la elaboracion del presente documento, no es posible identificar entre variantes con ninguna de estas
pruebas.

A la fecha de escribir este documento, no se encontrd ninguna prueba oficial (validada por la OMS o por las agencias
sanitarias de los paises) para determinar via PCR la presencia de las variantes, aunque hay algunos protocolos propuestos a
en estudios cientificos (por ejemplo: Banada et al. 2021, La Rosa et al. 2021). La razén por la que la prueba de RT-PCR no
puede distinguir entre las variantes es porque las regiones en las que estan las mutaciones (cambios en la secuencia de
nucleétidos que conforman el genoma) no estdn en las regiones en las que los cebadores (también llamados primers) de la
prueba RT-PCR se “pegan” al fragmento del genoma de SARS-CoV-2 (Corman et al. 2020). Esto hace que se amplifique de la
misma manera si esta el virus, independientemente de la variante de la que se trate.

11 https://coronavirus.jhu.edu/data/variant-data
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Notas del Escenario E

El objetivo de las vacunas es la inmunizacion de las personas, por lo que una persona que ya cuenta con anticuerpos ya es
una persona inmunizada. Existen varios estudios que demuestran que la memoria inmune contra SARS-CoV-2 en personas
que se expusieron de forma natural ofrece inmunidad de larga duracidn que es efectiva contra las diferentes variantes de
SARS-CoV-2 (Cele et al. 2021; Cohen et al. 2021) que circulan a la fecha'?, asi como contra otros coronavirus endémicos
(Lipstich et al. 2020; Reche 2020). Ademas, una infeccidn natural no solamente induce la generacion de células especificas
que producen anticuerpos contra el virus, sino que induce a la formacién y multiplicacion de otras células, conocidas como
linfocitos citotéxicos, que también generan memoria (Lipstich et al. 2020; Ni et al. 2020; Sekine et al. 2020). En ese sentido,
comparativamente con la inmunidad que inducen las vacunas, la inmunidad natural es mas amplia y por lo mismo, ofrece
proteccién contra las diversas variantes (Cele et al. 2021), lo que al menos con los estudios existentes a la fecha y la evidencia
gue se observa en los reportes de nuevas hospitalizaciones y casos, no parece ofrecer la inmunidad generada por las
vacunas. Por otro lado, si ya cuenta una persona con anticuerpos, el recibir una vacuna no solo no es necesario, sino que
incrementa las posibilidades de que se presente un cuadro conocido como ADE (ver punto 2).

Desde finales de abril del 2020, se publicé un articulo que sefialaba las conclusiones y recomendaciones de un grupo de
trabajo que evalué la potencial seguridad de las vacunas que se habian comenzado a desarrollar como parte de las
estrategias para mitigar los efectos de la pandemia. En dicho articulo se hizo particular mencién al fendmeno conocido como
Magnificacion Mediada por Anticuerpos (ADE, por sus siglas en inglés; Lambert et al. 2020). Estas reacciones se habian
observado en todos los ensayos preclinicos que se hicieron con los candidatos vacunales contra el virus del SARS (el primer
virus SARS que aparecid en el afio 2002/2003). Los ensayos, que habian utilizado diferentes especies de mamiferos,
reportaron que cuando un individuo vacunado era expuesto al virus, desarrollaba una respuesta inflamatoria multisistémica
muy severa (Weingartl et al. 2004; Bolles et al. 2011; Tseng et al. 2014), que incluso provocd la muerte de algunos animales.
Es un fenémeno semejante al que ocurre con el virus del Dengue (Halstead 2014) y obedece a un estado de hiperinflamacién
en el que anticuerpos con baja afinidad o en baja concentracién magnifican la infeccién en lugar de neutralizarla (Cloutier et
al. 2020), y es la razén por la que la vacuna contra el Dengue no ha sido considerada segura (Swaminathan & Khanna 2019).
Ademas, ya se habian reportado efectos semejantes en animales vacunados contra otros coronavirus (Vennema et al. 1990).
Los autores de articulo que evalud los problemas potenciales de las vacunas que se habian comenzado a desarrollar contra

12 https://www.cbrc.kaust.edu.sa/covmt/
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SARS-CoV-2 indicaron que, si bien era un problema potencial, se debia continuar con la tarea propuesta (Lambert et al.
2020).

A esto se suma el hecho de que los ensayos de fase 3 de las vacunas autorizadas por emergencia a la fecha de escritura del
presente documento, excluyeron del estudio a las personas que ya hubieran tenido exposicidn al virus, o que tuvieran
anticuerpos!3. Este hecho impidié que se pudiera tomar en cuenta la ocurrencia de problemas de seguridad relacionados con
ADE en personas que ya contaban con anticuerpos y se enfrentaban al antigeno de la vacuna, lo que en algunos podria
derivar en reacciones inflamatorias exacerbadas.

3. Existen diversas causas por las que una persona puede tener desdrdenes en su proceso de coagulacidn. Las causas incluyen
factores genéticos, fisiologicos (embarazo), obesidad, actividades (fumar y usar anticonceptivos incrementa el riesgo) y
condiciones médicas (cirugia reciente, traumatismos recientes, estados de inmovilizaciéon, cancer, sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos, ateroesclerosis, hipertensién, dislipidemia, enfermedad renal crdnica, trasplantes renales, sindrome
nefrético, enfermedad inflamatoria intestinal, estado séptico, tuberculosis, asma, sindrome ovdrico policistico, diabetes
mellitus, artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico, policitemia vera, hemoglobinuria paroxismica nocturna,
hiperhomocisteinemia y ocurrencia previa de tromboembolismos) (McLendon et al. 2021). Dado que a partir de estudios con
organismos modelo, se sabe que la proteina Spike, por si sola, sin necesidad de la presencia del virus, ocasiona dafio en el
endotelio (Han & Pandey 2021), es decir, la pared interna de los vasos sanguineos, lo que incrementa el riesgo de la
formacion de trombos (coagulos), ademas de que la expresién de la proteina Spike en la membrana de las células
endoteliales (Han & Pandei 2021), asi como la accidn de los linfocitos T citotdxicos (Lipstich et al. 2020; Ni et al. 2020) contra
ese antigeno ahora expresado en la membrana, incrementa aun mas la formacién de trombos. A la fecha de la elaboracién
del presente documento, no se han publicado estudios que hayan explorado el que este mayor riesgo tedrico ocurra en
realidad, pero bajo el principio precautorio de la medicina, seria prudente considerar que personas con tendencia a la
coagulopatia tengan particular atencion de los signos clinicos asociados a la trombocitopenia trombdtica que se ha reportado
gue ocurre en algunas personas vacunadas, sobre todo considerando que la ocurrencia de estos eventos posteriores a la
vacunacion exceden la frecuencia esperada en la poblacion (Rose 2021).

13 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04516746, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04470427,
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04368728, https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04456595,
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04526990, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04505722, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04587219
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4. Los ensayos de Fase 3 de muchas de las vacunas contra SARS-CoV-2 que a la fecha de elaboracion del presente documento
han sido autorizadas por emergencia, excluyeron a personas con hipertension’. En ese sentido, queda claro que fueron
autorizadas las vacunas sin contar con datos sobre la eficacia y la seguridad de las vacunas en personas con este
padecimiento. Los hipertensos tienen mayor probabilidad de tener signos y sintomas severos si se infectan con SARS-CoV-2
debido a que la proteina Spike del virus SARS-CoV-2 desregula el eje renina-angiotensina (Lei et al. 2021). Una desregulacion
de este eje ocasiona dafio en diversos tejidos y 6rganos (Akoumianakis & Filippatos 2020), ademas de dafiar el endotelioy
desregular a las mitocondrias de las células endoteliales (Lei et al. 2021), lo que incrementa alin mas la hipertensién, y a la
par conduce a estados de inflamacién severa (Ratajczak & Kuzia 2020). Tomando en cuenta que todas las vacunas basadas en
ARNm y las vacunas vectorizadas, autorizadas a la fecha de elaboracién del presente documento, inducen a que nuestras
células generen Spike, es parsimonioso considerar que las personas con hipertensidon podrian tener mas probabilidad de
tener efectos adversos asociados a la vacunacion contra SARS-CoV-2 que las personas sin hipertensidén. Lo mismo podria
ocurrir en personas que tienen problemas renales que alteran la tensién arterial.

5. Los ensayos de Fase 3 de todas las vacunas contra SARS-CoV-2 que a la fecha de elaboracion del presente documento han
sido autorizadas por emergencia, excluyeron a personas con cancer4, asi como aquellos que tienen algun tipo de
inmunosupresiéon (como VIH-SIDA, por ejemplo). En ese sentido, queda claro que fueron autorizadas las vacunas sin contar
con datos sobre la eficacia y la seguridad de las vacunas en personas con estos padecimientos. Recientemente, han sido
publicados algunos estudios que muestran que las personas con algunos tipos de cancer que son vacunadas contra SARS-
CoV-2 no son capaces de generar anticuerpos (Herishanu et al. 2021; Thakkar et al. 2021) ni activar sus células citotdxicas en
respuesta a la vacuna (Thakkar et al. 2021), y en los casos que si se llega a generar anticuerpos (fendmeno conocido como
seroconversion), la cantidad de anticuerpos generados es muy baja (Herishanu et al. 2021; Thakkar et al. 2021). Esto no
debiera sorprender, dado que el cancer es una enfermedad que se caracteriza por problemas en las respuestas inmunes
(Adam et al. 2003), lo que implica que no suelen ser muy buenos en generar respuestas contundentes a la vacunacién. En
términos de la seguridad de las vacunas en personas con cancer o con condiciones de inmunosupresion, aun no hay datos
publicados al respecto.

6. Las reacciones anafilacticas se caracterizan por ser respuestas alérgicas sistémicas muy severas que, de no ser tratadas
inmediatamente, pueden conducir a la muerte. Algunas personas pueden tener respuestas anafilacticas y otros tipos de

14 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04516746, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04470427,
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04368728, https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04456595,
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04526990, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04505722, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04587219
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alergias menos severas a las vacunas contra SARS-CoV-2 (Garvey & Nasser 2021; Kounis et al. 2021). Ninguna de las vacunas
gue han sido autorizadas por emergencia a la fecha de elaboracion de este documento, contiene ingredientes (como huevo,
neomicina, polimixina B, estreptomicina y gentamicina; Stone et al. 2018) que en vacunas anteriores han ocasionado
reacciones alérgicas en algunas personas. Por eso, algunos han propuesto que lo que ocasiona las reacciones anafilacticas
(que suelen ser infrecuentes, aunque de ocurrir ponen en riesgo la vida del paciente) son los nanoelementos (Cabanillas et al.
2021; Hatzantoniou et al. 2021) asociados al ARNm (en el caso de las vacunas Pfizer y Moderna) o incorporados en las
vacunas vectorizadas (como Astrazeneca, Janssen, Cansino, Sputnik V). Especificamente, se ha reportado que el
polietilenglicol (PEG, también conocido como Macrogol o E1521) y el polisorbato 80 pueden ser alergénicos (es decir, causar
reacciones alérgicas) para algunas personas (Baneriji et al. 2020). Actualmente, la mayoria de las personas han sido
expuestas a polisorbato 80 y a PEG a través de productos cosméticos algunos medicamentos y alimento (en el caso de PEG), y
en el caso de polisorbato 80, en algunos medicamentos y un par de vacunas recientes (Cox et al. 2021). Tanto el PEG, un
polimero hidrofilico, como el polisorbato 80 tienen reactividad cruzada entre ellos, haciendo que un organismo reaccione de
manera semejante ante la exposicién a ambos (ver Cox et al. 2021). Se necesita tomar en cuenta que el PEG no se ha
afiadido nunca — previo a las vacunas actuales — a ninguna vacuna, y por ende, no habia sido administrado de manera
intramuscular en la gente, por lo que es posible que efectivamente, sea este compuesto el causal de las reacciones
anafilacticas que se han llegado a presentar en personas inmediatamente después de la vacunacion contra SARS-CoV-2
(Shimabukuru & Nair 2021). El PEG ya ha sido asociado a reacciones anafilacticas en algunos individuos (Wylon et al. 2016).
De hecho, PEG ha sido descrito como un alérgeno de alto riesgo que puede inducir reacciones dificiles de detectar de manera
oportuna por los proveedores de cuidados de salud y, por lo tanto, es probable que sea sub diagnosticado (Sellaturay et al.
2021).

De acuerdo a agencias de salud internacionales, se indica que personas con alergias e hipersensibilidad a los ingredientes de
la vacuna, no deben de aplicarsela®. Esta informacién la indicaron al inicio de la vacunacién, luego que se dieran dos
reacciones anafilacticas en personas vacunadas en Inglaterra los primeros dias de iniciada la campafia de vacunacién. El
problema es que poca gente sabe si tiene predisposicion a las reacciones alérgicas contra polisorbato 80 y/o PEG. Para saber
si una persona tiene altas posibilidades de sufrir reacciones de este estilo, tendria que realizarse pruebas de sensibilidad
dérmica, en condiciones altamente controladas, con diferentes diluciones de PEG y polisorbato 80, o cuantificacién de
anticuerpos tipo IgE especifico a PEG, mediante citometria de flujo (Moghini 2021; Risma et al. 2021). Al momento de escribir
el presente documento, se han publicado al menos dos reportes de casos de anafilaxia posterior a la vacunacién (Garvey &

15 https://www.gov.uk/government/news/confirmation-of-guidance-to-vaccination-centres-on-managing-allergic-reactions-following-covid-19-vaccination-
with-the-pfizer-biontech-vaccine?UNLID=70152427920217262284
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Nasser 2021; Shimabukuro & Nair 2021), y en las paginas de registro de VAERS se reportan 3243 reportes de anafilaxia
posteriores a la vacunacidon contra SARS-CoV-2 en los Estados Unidos?®.

Los casos de reacciones anafilacticas a PEG/Polisorbato 80 se pueden observar como urticaria, rinorrea (secrecién nasal),
estornudos, edema de glotis, hipotensién profunda, angioedema, dolor de pecho, sincope y shock anafilactico (Sellaturay et
al. 2021). De ocurrir como consecuencia a la exposicién a la vacuna contra SARS-CoV-2, de acuerdo con la experiencia médica
de los autores de este documento, lo comun es que ocurran dentro de los primeros 30 minutos posteriores a la inoculacion.
Se debe manejar médicamente como una emergencia, con administracién de adrenalina, esteroides parenterales,
budesonida inhalada y/o salbutamol nebulizado, ademas de monitoreo de signos vitales hasta que se resuelva el cuadro.

Las vacunas autorizadas por emergencia al dia de la elaboracién del presente documento recibieron dicha autorizacion por
parte de las Agencias Sanitarias y de Regulacién de Medicamentos de cada pais a partir de los datos de seguridad de los
ensayos fase 3 que alin no concluyen o no habian concluido al tiempo de emitir la autorizacidn'’. Esto significa que se
tomaron en cuenta los datos de seguridad de las vacunas observados y registrados solamente en dos meses. En otras
palabras, no hay informacidn en los reportes con respecto a eventos posteriores (de mediano y largo plazo). Esto es
particularmente importante dado que, ademas, los ensayos de fase 3 excluyeron a personas que tuvieran enfermedades
autoinmunes y que estuvieran bajo tratamiento con inmunosupresores. Una persona que tiene tendencia a reacciones
autoinmunes suele tener mas riesgo de que ocurra lo que se denomina como reacciones tipo Th2 cuando recibe una vacuna.
Esto podria exacerbar un cuadro severo posterior a la vacunacion (ver Liu et al. 2019). Por otro lado, si esta tomando
medicamentos inmunosupresores, entonces la respuesta a la vacunacién no seria eficiente, dado que estos medicamentos
suelen afectar el funcionamiento de células conocidas como linfocitos T de ayuda (CD4+) (Taves & Ashwell 2021), lo que
impide un correcto desenvolvimiento de las respuestas necesarias para producir anticuerpos y para activar linfocitos T
citotdxicos en respuesta a la vacuna. Asimismo, es parsimonioso considerar que pacientes que hayan tenido ya un cuadro de
Guillain-Barré debido a una vacuna anteriormente aplicada o a una infeccién, o que hayan tenido pardlisis de Bell (paralisis
facial), podrian tener mas riesgo de una reincidencia posterior a la vacunacion contra SARS-CoV-2.

18 https://www.openvaers.com/covid-data/anaphylaxis

17 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04516746, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04470427,
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04368728, https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04456595,
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04526990, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04505722, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04587219
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8. Los ensayos de Fase 3 de todas las vacunas contra SARS-CoV-2 que a la fecha de elaboracion del presente documento han
sido autorizadas por emergencia, excluyeron a mujeres embarazadas, asi como mujeres en lactancia’®. En ese sentido, queda
claro que fueron autorizadas las vacunas sin contar con datos sobre la eficacia y la seguridad de las vacunas en este grupo.
Recientemente han salido reportes, por parte de la Agencia Reguladora de Medicamentos y Productos de Salud (MHRA, por
sus siglas en inglés), que, el 7 de julio, informé acerca de alteraciones menstruales que afectan a un nimero alto de mujeres
que han recibido la vacuna (principalmente la vacuna Pfizer). El incremento en los problemas menstruales representd, en
esos reportes, un incremento de 225% en un mes con respecto a la tasa esperada de problemas menstruales, de acuerdo a
dicho reporte.

Con base en lo que ya se ha publicado sobre la accién de las vacunas de ARNm (Pfizer y Moderna), es importante recordar
que las alteraciones en el ciclo menstrual podrian darse porque EI ARNm de las vacunas se distribuye en diversos érganos y
tejidos (Rhea et al. 2021), incluyendo los ovarios, a las 48 a 96 horas post vacunacion, elevando su concentracion de forma
notoria en ellos, (al menos en el estudio de biodistribucién realizado en ratas por Pfizer)!®. El hecho que el ARNm esté
encapsulado en nanomoléculas implica que es mucho mds lenta su degradacién (Bahl et al. 2017), que ademds de que se han
reportado efectos pro-inflamatorios por la accién misma de las nanomoléculas (Kedmi et al. 2010), incrementa el riesgo de
gue pueda llegar intacto a diversos tejidos (ver Hansen et al. 2021). Esto ya se habia reportado para una vacuna de ARN en
etapa preclinica, donde se observé que el ARNm vacunal se distribuia a diversos érganos y tejidos (Bahl et al. 2017). El que
pueda transfectar las células ovaricas y lograr a que comiencen a producir Spike podria explicar los cambios en el ciclo
reproductivo. Cabe mencionar que ACE2 (el receptor de Spike) estd ampliamente expresado en ovario, Utero, vagina y
placenta (Pereira et al. 2009; Reis et al. 2011). Ademas, el eje renina-angiotensina-aldosterona (que desregula Spike al hacer
contacto con ACE2, Lei et al. 2021) regula el desarrollo de foliculos y la ovulacién, modula la formacién de vasos sanguineos
gue aportan nutrientes al cuerpo luteo y su degeneracién y afecta el tejido endometrial y el desarrollo del embridn (Jin et al.
2020). Por lo tanto, la presencia de Spike en los 6rganos reproductores femeninos efectivamente podria alterar las funciones
reproductivas a través de su accion sobre ACE2. A pesar de que se especula que estas alteraciones menstruales no implican
que se afecte la fertilidad?’, lo cierto es que al alterar SARS-CoV-2 procesos fisioldgicos reproductivos a través de Spike (Jin et

18 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04516746, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04470427,
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04368728, https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04456595,
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04526990, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04505722, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04587219
19 https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/comirnaty-epar-public-assessment-report_en.pdf

20 https://news.sky.com/story/covid-19-more-than-13000-women-report-changes-to-periods-after-having-vaccine-but-experts-say-fertility-not-affected-
12350899
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al. 2020), es parsimonioso considerar que podria ocasionar el mismo efecto la vacunacién dependiente de la produccidn
endogena de Spike, como las de las vacunas basadas en ARNm y las vectorizadas. Incluso, existe un estudio clinico que
actualmente se esta llevando a cabo para poder determinar si las vacunas de Pfizer y Moderna contra SARS-CoV-2 ocasiona
un efecto sobre la fertilidad?!. Es importante mencionar que en las paginas de registro de reacciones adversas como VAERS?®,
Eudravigilance?? y Vigiaccess?3, si se han reportado abortos y mortinatos en algunas mujeres embarazadas. Aln se requieren
de mas estudios para poder determinar la causalidad de estos abortos, pero dada la falta de evidencia sobre la seguridad en
mujeres embarazadas o lactantes, bajo el principio precautorio de la medicina seria prudente alertar sobre el riesgo que
podrian tener por los mecanismos arriba descritos.

La miocarditis es una condicién clinica potencialmente fatal (Veronese et al. 2018) caracterizada por la inflamacién del
musculo del corazén (miocardio) mientras que la pericarditis es una inflamacién de la membrana que recubre al corazon.
Existen algunas condiciones, tanto congénitas como genéticas, como toéxicas (como el consumo de cocaina) e infecciosas que
pueden provocar estos cuadros (Blauwet & Cooper 2010). Por ejemplo, infecciones como las que causan los enterovirus,
adenovirus, parvovirus, herpesvirus, VIH, MERS-Cov (Bowles et al. 2003; Rezkalla & Kloner 2021) y SARS-CoV-2 (Madjid et al.
2020) pueden provocar miocarditis. Enfermedades autoinmunes como sarcoidosis y la enfermedad de Kawasaki, también
(Blauwet & Cooper 2010), al igual que algunas vacunas (Halsell et al. 2003; Keinath et al. 2018). Dado a que se sabe que las
vacunas contra SARS-CoV-2 pueden provocar o empeorar cuadros de miocarditis y pericarditis en algunas personas
vacunadas (Singh et al. 2020), bajo el principio precautorio de la medicina, se debe considerar que aquellas personas que ya
tengan miocarditis y pericarditis tendrian mayor riesgo a presentar un empeoramiento o reaparicion del cuadro luego de
recibir la vacuna. La mayoria de los casos se estan presentando en personas de menos de 30 afios, en particular en
adolescentes de género masculino, en los que no es tan comun que ocurran este tipo de patologias, pero incluso se han
reportado estos problemas en personas que no tienen ninguna historia familiar de problemas cardiacos ni enfermedad
autoinmune, de acuerdo a los registros de los Estados Unidos, VAERS?#, Eudravigilance?® y Vigiaccess?® y son mas comunes de
ocurrir luego de la segunda dosis de la vacuna.

21 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04748172
22 https://www.adrreports.eu/en/index.html

3 http://www.vigiaccess.org/

24 https://vaers.hhs.gov/

2 http://www.adrreports.eu/en/index.html

26 http://www.vigiaccess.org/
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10. Las vacunas vectorizadas se basan en el uso de un vector — casi siempre un virus — que es modificado genéticamente para 1)
no hacernos dafo, y 2) tener la informacién genética que produce la proteina contra la que quiero inmunizar a la persona
vacunada. Esta tecnologia ha estado en uso desde hace algunos afios, y es la que se ha empleado para las vacunas de las
farmacéuticas Astrazeneca (AZD1222, Covishield o Vaxzevria), Johnson & Johnson (Janssen), Gamaleya (Sputnik V) y Cansino
(Convidicea), entre las 21 vacunas contra SARS-CoV-2 autorizadas al dia de la elaboracidn del presente documento?’. Estas
vacunas mencionadas utilizan a un Adenovirus como vector.

Las personas que pertenecen a grupos de riesgo para infectarse con VIH, es decir, aquellos que se comparten jeringas para
utilizar drogas recreativas por via endovenosa, o los hombres no circuncidados que practican sexo anal, tienen mayor riesgo
de infectarse con VIH al ser vacunados con vacunas que utilizan adenovirus AdV5 (como lo es la vacuna de Cansino
(Convidicea). Esto es porque, debido a la interaccion de adenovirus con el sistema inmune de la persona vacunada, las células
CD*, que son el punto de entrada para el VIH proliferan, ademas de otros mecanismos que se han propuesto para explicar el
riesgo incrementado (Duerr et al. 2012), y llevd a que en el 2014 un grupo de cientificos publicara un metaanalisis sobre los
estudios que investigaron este efecto, cuya conclusion fue que el uso de vacunas basadas en AdV5 como vector representan
un riesgo para las personas que ya estan en grupos de riesgo para infectarse de VIH (Fauci et al. 2014). Este riesgo se anuncid
desde finales de 2020 para las vacunas contra SARS-CoV-2 que fueron elaboradas en estas plataformas que se basan en
adenovirus (Buchbinder et al. 2020).

11. Los médicos tienen una gran responsabilidad en cuanto al correcto asesoramiento de sus pacientes para que estos puedan
tomar la mejor decisidén con respecto a vacunarse o elegir no hacerlo. Dicha asesoria debe — forzosamente — tomar en cuenta
el estado de salud del paciente, su historial clinico, su proteccién inmune contra el virus SARS-CoV-2 (presencia de
anticuerpos o evidencia de haberse contagiado previamente), su tendencia a tener coagulopatias o su riesgo de padecerlas,
asi como el estado de sus respuestas inmunes o de estados fisioldgicos que incrementan el riesgo de que ocurran reacciones
adversas a la vacunacion. Cabe senalar que, al momento de escribir este documento, las vacunas contra SARS-CoV-2 se
encuentran bajo Autorizacién por Emergencia en todos los paises, lo que quiere decir que son aln experimentales y no
cuentan con licencia ni aprobacidn. En ese sentido, es esencial tomar en cuenta que aplican leyes internacionales, incluyendo
el Cédigo de Nuremberg y la Ley de Investigacion Biomédica, que establece que todo paciente que participara en un
experimento que involucra su cuerpo tiene derecho a recibir un consentimiento informado en el que se le informe de
manera detallada sobre los beneficios y los riesgos de recibir dicho tratamiento. Estas leyes implican que tienes, si asi lo

27 https://www.raps.org/news-and-articles/news-articles/2020/3/covid-19-vaccine-tracker
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eliges, por el motivo que sea (médico, ideolégico, religioso) el derecho de declinar ponerte la vacuna o cualquier
procedimiento médico que no desees.

Por ley, toda persona que reciba la vacuna debe de hacerlo de manera voluntaria y quien lo aplica debe obtener el
consentimiento informado de las personas, dado libremente. En ese consentimiento informado deben de ser informados
todos los riesgos fisicos a inmediato, mediano y largo plazo y se debe de realizar una evaluacién de los riesgos para cada
individuo a vacunar. Si conforme a tu historial clinico (Cuadro 4) consideras que podrias tener riesgo de tener reacciones
adversas serias, tienes el derecho de discutir el riesgo con tu médico tratante y, dado el caso, pedir a tu médico un
justificante de excepcidon médica o una carta responsiva en la que acepte hacerse responsable de cualquier efecto adverso
gue pudieras presentar después de recibir la vacuna, dado tu historial médico. También tienes el derecho de solicitar a tu
empleador, patron o universidad, si fuera el caso de que te exijan la vacuna para permitirte trabajar o estudiar, una carta
responsiva en el que acepten hacerse responsables de cualquier efecto adverso que pudieras presentar después de recibir la
vacuna, dado tu historial médico.
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Cuadro 4. Condiciones clinicas y estados fisiologicos que incrementan el riesgo de que ocurra una reaccion adversa severa

en respuesta a la vacunacién

Condicion

Riesgo

Referencias

Exposicidn previa a SARS-CoV-2 que genero anticuerpos de
manera natural

ADE

Cloutier et al. 2020;
Lambert et al. 2020;
Weingartl et al. 2004;
Bolles et al. 2011; Tseng et
al. 2014

Coagulopatias o estados de riesgo para la formacion de
trombos (fumadores, uso de anticonceptivos orales,
embarazo, obesidad, cirugia reciente, traumatismos serios
recientes, estados de inmovilizacion, cancer, sindrome de
anticuerpos antifosfolipidos, ateroesclerosis, hipertension,
dislipidemia, enfermedad renal crdénica, trasplantes renales,
sindrome nefrdtico, enfermedad inflamatoria intestinal,
estado séptico, tuberculosis, asma, sindrome ovdrico
policistico, diabetes mellitus, artritis reumatoide, lupus
eritematoso sistémico, policitemia vera, hemoglobinuria
paroxismica nocturna, hiperhomocisteinemia y ocurrencia
previa de tromboembolismos

Formacidn de dafio endotelial
con formacién de trombos y
generacién de cuadro de
trombosis tromobocitopénica
asociada a la vacunacién por
accion de la proteina Spike.

Lipstich et al. 2020; Ni et
al. 2020; Han & Pandey
2021; McLendon et al.
2021

Hipertensién y nefropatias que alteran la presidon sanguinea

Incremento y desregulacion
de la tensidn arterial debido a
la accién de la proteina Spike
sobre el eje Renina-
Angiotensina-Aldosterona.

Akoumianakis & Filippatos
2020; Ratajczak & Kuzia
2020; Lei et al. 2021
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Cuadro 4 (Continuacién). Condiciones clinicas y estados fisiolégicos que incrementan el riesgo de que ocurra una reaccién

adversa severa en respuesta a la vacunacién

Condicion

Riesgo

Referencias

Céancer y estados de inmunosupresion (VIH-SIDA, toma de
medicamentos inmunosupresores (corticoides, etc.)

Falta de informacion en los
ensayos fase 3 de las vacunas
por exclusion de este grupo?.
Por su estado de supresion
inmune, poca probabilidad de
gue las vacunas sean
efectivas.

Herishanu et al. 2021;
Thakkar et al. 2021

Propension a anafilaxia y reacciones alérgicas severas

Reacciones alérgicas y choque
anafilactico debido a la
presencia de PEG y polisorbato
80 en las vacunas.

Stone et al. 2018; Baneriji
et al. 2020; Cabanillas et al.
2021; Garvey & Nasser
2021; Hatzantoniou et al.
2021; Kounis et al. 2021;
Moghini 2021; Risma et al.
2021; Sellaturay et al.
2021; Shimabukuro & Nair
2021

Condiciones autoinmunes (Diabetes tipo |, Artritis
reumatoide, Psoriasis/Artritis psoridsica, Esclerosis multiple,
Lupus eritematoso sistémico, Enfermedad inflamatoria
intestinal, Enfermedad de Addison, Enfermedad de Graves,
Sindrome de Guillain-Barr-e Sindrome de Sjogren, Tiroiditis
de Hashimoto, Miastenia gravis, Vasculitis autoinmune,
Anemia perniciosa, Enfermedad celiaca, Escleroderma, y
Vitiligo, entre otros)

Las condiciones autoinmunes
se caracterizan por
predisposicion a reacciones
tipo Th2, lo que incrementa el
riesgo de reacciones severas
post-vacunacion, ademas de
exacerbacién o recurrencia de
cuadros autoinmunes.

Liu et al. 2019; Aomar-
Millan et al. 2021; Hasan et
al. 2021; Taves & Ashwell
2021

28 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04516746, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04470427,
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04368728, https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04456595,
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04526990, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04505722, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04587219
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Cuadro 4 (Continuacién). Condiciones clinicas y estados fisiolégicos que incrementan el riesgo de que ocurra una reaccién

adversa severa en respuesta a la vacunacién

Condicion

Riesgo

Referencias

Embarazo o lactancia

Las pacientes embarazadas suelen tener mas
propension a la formacidn de trombos, asi
como a la hipertension, lo que incrementa el
riesgo de efectos adversos ocasionados por la
proteina Spike, que puede provocar
tromboembolismos y cuadros de
hipertension. Por otro lado, fueron excluidas
las embarazadas de los ensayos fase lll de las
vacunas. En cuanto a la lactancia, no se
hicieron pruebas de seguridad en los bebés
lactantes de mujeres vacunadas.

Pereira et al. 2009; Reis et
al. 2011; Bahl et al. 2017,
Jin et al. 2020; Hansen et
al. 2021; Lei et al. 2021

Persona en grupo de riesgo para VIH (uso de
jeringas compartidas para drogas
intravenosas, hombres no circuncidados que
practican sexo anal), personas infectadas de
VIH.

Incremento en el riesgo de infectarse de VIH
si son expuestos. Potencialmente,
incremento en la carga viral de VIH en
personas ya infectadas.

Duerr et al. 2012; Fauci et
al. 2014; Buchbinder et al.
2020

Menor de 30 afios con o sin historial de
miocarditis o pericarditis

La ocurrencia de cuadros de miocarditis y/o
pericarditis post-vacunales esta
incrementada en personas de menos de 30
anos, en particular en varones, con o sin
historia previa de alteraciones cardiacas. De
cada. Personas de menos de 30 afios tienen
300 veces mas riesgo de tener
miocarditis/pericarditis que de morir de
COVID-19 si estan infectados.

Veronese et al. 2018;
Madjid et al. 2020
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Al momento de escribir este documento, todas las vacunas se encuentran bajo Autorizacién por Emergencia?® (PONER LIGA
PARA INFORMACION SOBRE LA FASE EXPERIMENTAL DE VACUNAS) lo que quiere decir que son aun experimentales y no
cuentan con licencia ni aprobacion. Por lo tanto, para evaluar su aplicacidn se deben tomar en cuenta tres elementos
fundamentales que son:

1)
2)

3)

El principio de la DIGNIDAD DE LA PERSONA HUMANA.

Los DERECHOS HUMANOS internacionalmente reconocidos, como el articulo 72 del Pacto Internacional de Derechos
Civiles y Politicos de la ONU, firmado o ratificado por todos los paises miembros de la Organizacidn de Naciones Unidas y
por lo tanto OBLIGATORIO para todos los 173 paises miembros de la ONU, que expresamente dice que “... nadie sera
sometido sin su libre consentimiento a experimentos médicos o cientificos.” y el articulo 12.1 del Pacto Internacional de
Derechos Econémicos , Sociales y Culturales de la ONU que reconoce “el derecho de toda persona al disfrute del mas alto
nivel posible de salud fisica y mental”3°.

Los principios de BIOETICA Internacionalmente reconocidos, como en la Declaracidon Universal sobre Bioetica y Derechos
Humanos de la UNESCO, Organizacidn de las Naciones Unidas para la Educacion, la Ciencia y la Cultura y las dos
declaraciones de la Asociacién Médica Mundial, una la Declaracién de Helsinki sobre Principios Eticos para las
Investigaciones Médicas en Seres Humanos y otra, la Declaracidn de Ginebra, que es una actualizacién del juramento
hipocratico propuesto por la Asamblea General de la Asociacion Médica Mundial, que establece que el médico debe velar
por la vida humana y por la salud y el bienestar de sus pacientes, y respetar “la autonomia y la dignidad” de los
mismos3132

A continuacidn se exponen algunos de los Principios de BIOETICA relacionados con el tema de las vacunas.

Principio de dignidad humana y derechos humanos

2 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04516746, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04470427,
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04368728, https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04456595,
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04526990, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04505722, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04587219
30 https://treaties.un.org/Pages/ViewDetails.aspx?src=TREATY&mtdsg_no=IV-4&chapter=4&clang=_ent#top

31 http://portal.unesco.org/es/ev.php-URL_ID=31058&URL_DO=DO_TOPIC&URL_SECTION=201.html

32 https://www.wma.net/es/policies-post/declaracion-de-ginebra/
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Este principio establece que “se habran de respetar plenamente la dignidad humana, los derechos humanos y las
libertades fundamentales” y que “los intereses y el bienestar de la persona deberian tener prioridad con respecto al
interés exclusivo de la ciencia o la sociedad.”

Principio de potenciar beneficios y reducir efectos nocivos

Este principio establece que en “el conocimiento cientifico, la practica médica y las tecnologias conexas, se deberian
potenciar al maximo los beneficios directos e indirectos para los pacientes, los participantes en las actividades de
investigacion y otras personas concernidas, y se deberian reducir al maximo los posibles efectos nocivos para dichas
personas.”

Principio de autonomia y responsabilidad individual

Este principio establece que se debe “respetar la autonomia de la persona en lo que se refiere a la facultad de adoptar
decisiones, asumiendo la responsabilidad de éstas y respetando la autonomia de los demas.” En el caso de los menores
de edad y las personas incapaces de ejercer su autonomia, “se habran de tomar medidas especiales para proteger sus
derechos e intereses.”

Principio de consentimiento libre, expreso e informado.
Este principio establece que “toda intervencién médica preventiva, diagndstica y terapéutica sélo habra de llevarse a

cabo previo consentimiento libre e informado de la persona interesada, basado en la informacién adecuada.” Y también
dicho consentimiento podra ser revocado por la persona “en todo momento y por cualquier motivo, sin que esto entrafe

para ella desventaja o perjuicio alguno.”

Por otra parte, este mismo principio establece que la “investigacion cientifica solo se deberia llevar a cabo previo
consentimiento libre, expreso e informado de la persona interesada.” La informacién debera ser adecuada,
comprensible y continuada para incluir la modalidad de la revocacidon del consentimiento, en todo momento y por
cualquier motivo. Las excepciones y limitaciones “al principio deberian hacerse Unicamente de conformidad con las
normas éticas y juridicas aprobadas por los Estados”, de forma compatible “con el derecho internacional relativo a los
derechos humanos”.

Cuando la investigacion cientifica se lleve a cabo en un grupo o comunidad, se podra pedir ademas el acuerdo de los
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representantes legales del grupo o la comunidad en cuestién o de otra autoridad, pero el consentimiento de tales
representantes “no deberian sustituir en caso alguno el consentimiento informado de una persona.”

Principio de proteccion especial a personas sin capacidad de dar su consentimiento

Este principio establece que, “de conformidad con la legislacion nacional, se habra de conceder proteccion especial” a los
menores de edad y las personas que carecen de la capacidad de dar su consentimiento, con base en “los intereses de la
persona interesada”, |la cual deberd estar asociada, “en la mayor medida posible”, al proceso de la decisidon de
consentimiento y al de su revocacion.

Solo se permitiran actividades de investigacion menores de edad y las personas que carecen de la capacidad de dar su
consentimiento que otorguen “un beneficio directo para la salud” del menor o la persona incapaz, previa autorizacion y
cumplimiento de condiciones de proteccion prescritas por la ley, y siempre que no exista “una alternativa de
investigacion de eficacia comparable” con participantes en la investigacion que si sean capaces de dar su consentimiento.
Si no hay un beneficio directo para la salud, las investigaciones “se deberian llevar a cabo Unicamente de modo
excepcional, con las mayores restricciones, exponiendo a la persona Unicamente a un riesgo y una coercién minimos” y
de forma “compatible con la proteccién de los derechos humanos de la persona. Se deberia respetar la negativa de esas
personas a tomar parte en actividades de investigacién.”

Principio de responsabilidad social y salud integral

Conforme a este principio “el goce del grado maximo de salud que se pueda lograr es uno de los derechos fundamentales
de todo ser humano sin distincion de raza, religidn, ideologia politica o condicién econdmica o social, los progresos de la
ciencia y la tecnologia deberian fomentar”:

a) el acceso a una atencion médica de calidad y a los medicamentos esenciales, especialmente para la salud de las
mujeres y los nifos;

b) el acceso a una alimentacion y un agua adecuadas;

c) la mejora de las condiciones de vida y del medio ambiente;

d) la supresiéon de la marginacion y exclusidon de personas por cualquier motivo; y

e) lareduccién de la pobreza y el analfabetismo.

Principio de beneficios compartidos
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Conforme a éste principio los beneficios de una investigacion cientifica y sus aplicaciones “deberian compartirse con la
sociedad en su conjunto y en el seno de la comunidad internacional, en particular con los paises en desarrollo.” Algunos
de esos beneficios compartidos podran ser, por ejemplo:

a) asistencia especial y duradera a las personas y los grupos que hayan tomado parte en la actividad de investigacion
y reconocimiento de los mismos

b) acceso a una atencién médica de calidad

c) suministro de nuevas modalidades o productos de diagndstico y terapia obtenidos gracias a la investigacion

d) apoyo a los servicios de salud

e) acceso a los conocimientos cientificos y tecnoldgicos

Principio de proteccion a generaciones futuras
Conforme a éste principio la investigacion cientifica debe tener en cuenta “las repercusiones de las ciencias de la vida en
las generaciones futuras, en particular en su constitucion genética.”

En cada pais existen normas y leyes distintas en materia de salud y vacunacion, que impactan en el drea laboral, educativa y
movilidad o transporte, pero las mismas deben igualmente respetar la dignidad de la persona, asi como los derechos
humanos y los principios de bioética antes mencionados. En la mayoria de los paises se ha dado la autorizacion por
emergencia para el uso las vacunas experimentales, pero haciendo una excepcidn o sin aplicar el principio de
consentimiento libre, expreso e informado conforme a los estdndares internacionales de derechos humanos y de bioética
antes mencionados, aplicando una politica publica de vacunacidén masiva e indiscriminada; previa a la vacunacion no se
cuenta con consentimiento expreso ni informado, pues no se requiere consentimiento, ni se ha dado informacién adecuada,
comprensible y continuada sobre los posibles riesgos y beneficios de la vacunacidn; asi por ejemplo, no se informa
adecuada, comprensible y continuadamente de los casos en los que esta contraindicada médicamente, ya sea por evidencia
cientifica y médica o por el principio precautorio basado en conocimiento cientifico mecanistico (ver Cuadro 4).

En cuanto al consentimiento libre, hasta ahora, en la mayoria de los paises la vacunacién contra SARS-CoV-2 no es
legalmente directamente obligatoria. Sin embargo, diversos paises han implementado o anunciado que se implementaran
normas, leyes o disposiciones administrativas para hacer indirectamente obligatoria dicha vacunacion, a través de la
aplicacion de restricciones en funcién de la aplicacion o no de la vacuna contra SARS-CoV-2. Estas restricciones anunciadas
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incluyen el que no sea posible trabajar, estudiar, asistir a lugares publicos de recreacion, subirse a un avién o a un tren, ni
poder entrar en otro pais si la persona en cuestién no acredita su estatus de vacunacion.

Con base en el principio de consentimiento libre, expreso e informado nadie, ni autoridades publicas, ni instituciones
educativas, ni empresas, ni patrones o empleadores, pueden obligarte o presionarte para aplicarte o no una vacuna, que aun
no cuenta con licencia de aprobacidn, sino solo con autorizacidn por emergencia y de la que estan aun corriendo las fases
experimentales de seguridad y eficacia (Fase 3), con base en la presidn para poder trabajar, estudiar, viajar o para poder
asistir a un concierto o partido, o entrar en una discoteca, antro, bar o restaurante.

Con base en el principio de autonomia y responsabilidad individual, la decisién sobre vacunarte o no deberd ser solo tuya, y
el potencial efecto de aplicarte o no la vacuna también sera tu responsabilidad. Es importante que la decisidn sea basada en
informacidén y conocimiento equilibrados sobre los riesgos y beneficios reales comprobados hasta el momento, sin presiones
y nunca desde el miedo o el hastio. Por respeto al principio de dignidad de la persona, nadie tiene el derecho de obligarte, ni
presionarte a que te sometas a un procedimiento médico experimental, del estilo que sea, si no lo consientes o si no estas
seguro.
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