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Resumen

Los Sindromes de Sensibilizacion Central (SSC) abarcan una serie de complejas patologias con variados sintomas multisistémicos persistentes,
que presentan en comun una neuroinflamacién y consecuente sensibilizacién neural (del sistema nervioso central y periférico) que provoca en
cascada un circulo vicioso neuro-endocrino-inmunolégico, quedando huérfanas de tratamientos. Las ultimas lineas de investigacion sobre SSC
(SQM/SFC/EM) se dirigen a la similitud sintomatolégica del Covid Persistente con estas patologias, postulandose en activaciones de retrovirus
enddgenos tras cuadros postvirales. La multivariabilidad sintomatolégica persistente que provocan las terapias génicas ARNm (“Vacunas Covid”),
pueden estar justificadas por los mecanismos de accion y caracteristicas de éstas (no solo neuroinflamatorios, neurotoxicas, y neurosensibilizan-
tes de ciertos NLP, sino también de la insercién del ARNm sintético al genoma huésped) y su similitud en la fisiopatologia de los SSC y sus
caracteristicas. Con los datos y reportes que tenemos hasta ahora, no parece seguro que los pacientes de SSC puedan recibir sin inocuidad las
terapias génicas.

Palabras clave: Sindromes de Sensibilizacién Central. Vacunas Covid. Neuroinflamacién. Covid Persistente.

Central Sensitization Syndromes and Covid-19 mRNA gene therapy injection. Possible latrogenic not so idiopathic

Abstract

Central Sensitization Syndromes (CSS) encompass a series of complex pathologies with various persistent multisystem symptoms, which present
in common neuroinflammation and consequent neural sensitization (of the central and peripheral nervous system) that cascades into a vicious
neuro-endocrine-immunological circle, leaving them deprived of treatment. The latest lines of research on CSS (MCS/CFS/ME) are directed at
the symptomatological similarity of Persistent Covid with these pathologies, postulating activations of endogenous retroviruses after postviral
symptoms. The persistent symptomatic multivariability caused by mRNA gene therapies (“Covid Vaccines”) may be justified by their mechanisms
of action and characteristics (not only neuroinflammatory, neurotoxic, and neurosensitizing of certain PCNL, but also by the insertion of synthetic
mRNA to the host genome) and their similarity in the pathophysiology of SSCs and their characteristics. With the data and reports we have so far,
it does not seem certain that CSS patients can safely receive gene therapies.

Keywords: Central Sensitization Syndromes. Covid vaccines. Neuroinflammation. Persistent Covid.

Introduccion Ambiental, Electrohipersensibilidad (EHS), Sindrome de Intes-
tino Irritable (SI1), Migrafia y/o Cefaleas Tensionales, Sin-
Los Sindromes de sensibilizacion central (SCC) abarcan drome de Vejiga Hiperactiva (SVH), Cistitis Cronica Irritativa

una serie de patologias diversas, de fisiopatologia y caracteris- o Intersticial (CI), Disfuncién Articulacion Temporo-Mandibu-
ticas semejantes, pero sin causa definida. Los describi6 a prin- lar (ATM), Disrupcion Endocrina Multiple, Dolor Miofascial,
cipios de los 80"s el Dr. Muhammad Yunuss, entre estas se en- Sindrome de Piernas Inquietas, Sindrome de mucosas secas

cuadran:*® la Fibromialgia (FM), Sindrome de Fatiga Crdnica (Sjogren), Sindromes postvacunales, Dismenorrea primaria,
(SFC), Sensibilidad Quimica Madltiple (SQM), Sensibilidad Dolor Pélvico Crénico, ansiedad y depresion.
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Su sintomatologia es diversa: dolor muscular, astenia, into-
lerancia al esfuerzo, agotamiento persistente al esfuerzo, debi-
lidad muscular, cefaleas, odinofagia, opresion toracica, palpita-
ciones, adenopatias cervicales o axilares dolorosas, bradipsi-
quia, amnesias, espasmos abdominales, diarreas, estrefiimiento,
distension abdominal, nduseas, vomitos, labilidad emocional,
estrés, ansiedad, urticarias, picores, pieles atopicas y secas, alo-
pecias, debilidad ungueal, palmas de manos y plantas de pies
amarillas, manos y pies frios, actfenos y tinnitus, parestesias,
paresias, entumecimiento, sequedad de mucosas de 0jos y boca,
friolerismo, sensacién de disnea, sibilancias, hematomas espon-
taneos, dolores pélvicos y vesicales, poliuria, disuria, dismeno-
rrea, insomnio, suefio no reparador, dolores ATM, hipermovili-
dad de manos y pies, fotosensibilidad, hiperacusia, intoleran-
cias alimentarias, sensibilidad endlica, sensibilidades a quimi-
cos habituales, incluidos medicamentos y vacunas, sensibilidad
a radiaciones electromagnéticas, afectacion de la vida social y
familiar, etc.>®

Una de las caracteristicas definidas en los SSC es que pre-
sentan una neuroinflamacion y consecuente sensibilizacion
neural y del sistema nervioso (tanto central como periférico)
que provoca en cascada tres situaciones que pueden conformar
un circulo vicioso neuro-endocrino-inmunolégico:

1. Hiperexcitabilidad neuronal a estimulos ambientales (do-
lor, olor, ruidos, alimentos, productos quimicos, campos elec-
tromagnéticos, cambios de tiempo, estrés, infecciones, uso de
farmacos, etc.).

2. Hipersensibilidad inmunoldgica y activacion neuro-in-
mune a distintos antigenos alimentarios, quimicos (farmacos,
detergentes, jabones, cremas, maquillaje, etc.), fisicos (luz,
ruido, calor, frio cambio de tiempo, etc.). Llegando a provocar
secuelas inflamatorias inmunomediadas en el contexto de infec-
cién neurotréfica inmunotrépica prolongada con variedades
implicadas linfotrépicos / gliotrépicos / gliotdxicos en particu-
lar.

3. Alteracion del sistema endocrino (secundario a la desre-
gulacion de los dos anteriores).

El mecanismo de la sensibilizacion central e inmunolégica
provoca la disminucion de umbrales a los distintos estimulos
con una reduccion de la sensibilidad aun retirando el estimulo
que desemboca en una disfuncion en la neurotransmision cere-
bral.27-8 Esta sensibilizacion mantenida en el tiempo provoca
cambios en la neuroplasticidad visibles en Resonancia Magné-
tica Funcional de Iméagenes (RMFi). y en Single Photonemis-
sion Computed Tomography (SPECT) o en la Magnetoencefa-
lografia, entre otros.%*0

La cronificacion del proceso dara lugar a un estado isqué-
mico por privacién de oxigeno y glucosa neuronales, aumento
del estrés oxidativo, nitrosativo y de radicales libres, provocara
la liberacion de sustancias proinflamatorias e inmunolégicas y
disfuncion mitocondrial. Fruto de la desregulacion de todos es-
tos sistemas aparecera una sintomatologia compleja por la im-
plicacién de varios drganos. Este estrés e inflamacion crénicos
conllevan la activacidn glial sostenida provocando neuroinfla-
macion y sensibilidad neural. Estos procesos conducen al des-
orden multisistémico que implica aberracion de la via endo-
crina, de la inmunidad, disfuncion mitocondrial, neurodegene-
racion, y tienden hacia una mayor disfuncion neuroglial sinér-
gica intratable (gliopatia), excesiva actividad del receptor acido
N-metil-D-aspartico (NMDA), Ciclo Oxido Nitrico /y su oxi-

dante Peroxinitrito (NO/ONQO-), afectacién de la encima Su-
perdxido Dismutasa (SOD) mitocondrial, afectacion del ATP
mitocondrial, alteracion de la unién de Proteina quinasa A
(PKA) a la proteina CREB, autoinmunidad central, neuropa-
tias de fibras pequefias, sensibilizacion neuronal, permeabilidad
de membrana mitocondrial al calcio, muerte neuronal, dando
cuadros clinicos de disautomia y predominio general de la acti-
vidad simpética. De hecho, las disfunciones mitocondriales es-
tan presentes en patologias neurolégicas como autismo, ELA,
Parkinson, Alzheimer 891115

Estas patologias carecen de tratamiento actualmente,®®
siendo la medida mas eficaz en la SQM la evitacion a la expo-
sicion, estando en Esparfia la SQM reconocida desde el 2014 por
el Ministerio de Sanidad en el CIE9-MC con el codigo 995-3.
En el afio 2016 en el CIE10 bajo epigrafe T78.4: “Multiple che-
mical sensitivity syndrom”™*6 y el INSHT (Instituto Nacional de
Seguridad e Higiene del Trabajo) aparece en la NTP 557 (Notas
Técnicas de Prevencion): “Intolerancia ambiental idiopatica
(1A), Sensibilidad quimica multiple (SQM) y fenémenos aso-
ciados”.'’

El 23% de las muertes mundiales estan vinculadas a expo-
sicidn a toxicos, incluidos medicamentos. Dichos toxicos inter-
actdan con nuestras células acumulandose por lo que sus efec-
tos son agudos, acumulativos, cruzados, sinérgicos, cronicos y
con un efecto subclinico persistente; cuestion ésta, la laboral,
que segun algunos autores cifran hasta un 40% de los casos re-
lacionando el inicio del proceso de SQM con exposicién a pro-
ductos toxicos del trabajo.*'® Una de las caracteristicas princi-
pales de los SSC es que afecta al normal desarrollo de las acti-
vidades de la vida diaria llegando a la exclusién social, laboral
e incluso familiar.

¢Qué relacién hay entre un SSC y el Sindrome de Covid
Persistente?

Las Jdltimas lineas de investigacion sobre SSC
(SQM/SFC/EM) se dirigen a la similitud sintomatoldgica del
Covid Persistente con estas patologias de SSC.*%-2%. Y desde de
la Universidad Catélica de Valencia se postula la persistencia
de Secuencias de Retrovirus Endégenos Humanos (HERVS)
como potencial marcador diferenciador de estas patologias.

Un sindrome postviral se define como la persistencia de uno
0 mas sintomas tras proceso infeccioso (3-6 meses). Tras la
gripe espafiola de 1918 se acepté como sindrome postviral la
encefalitis letargica y tras las pandemias de gripes de 1957 y
1968 el de la encefalitis y, posteriormente, tras los brotes de
sarampion se observaron los de trastorno neurol6gico progre-
sivo y panencefalitis esclerosante subaguda; incluso tras casos
de Ebola, Polio, Virus del Nilo, SARS-CoV-1 y Gripe A
(H1IN1). En el caso de Covid persistente la duracién del sin-
drome aumenta y la OMS ha tenido que definir el concepto de
Covid persistente entre cuyos sintomas mas frecuentes estan la
fatiga limitante con intolerancia al esfuerzo y otros sintomas
neurolégicos, inmunolégicos y metabdlicos, etc.; como vemos
muy similar a los SSC (EM/SFC/SQM).

Estos sindromes postvirales tienen en comin: los sintomas
(muy parecidos, la Unica diferencia es el virus que lo provocd),
gue no existe un biomarcador que los defina, carecen de trata-
miento curativo, pacientes de tipo muy heterogéneo, dificultad
de su investigacion y teorias etiopatogénicas comunes.
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Aqui es justo donde concurren las similitudes de los sindro-
mes postvirales con los SSC y con los sindromes postvacunales
(como los provocados en nifios por la vacuna de HIN1?? o los
trastornos autoinmunes/inflamatorios provocados por la del
VPH? o por las recientes génicas ARNm para el Covid?#). Uno
de los riesgos intrinsecos de una vacuna es la de provocar la
patologia que pretende evitarse. Con la “vacuna del Covid”
ocurre este hecho y la institucion VIGIACCES, a fecha de 12-
02-2023, reporta con un 5% de los casos de infecciones
(594.382 casos), de los cuales 352.851 (de 3.523.510 a
35.235.100 segln los calculos de Lazarus®® de los CDC) son
casos de la propia patologia Covid-19.%° Esto explicaria la mul-
titud de sintomas multisistémicos que tienen los pacientes va-
cunados de Covid y reportados por la OMS a través de VI-
GIACCES siendo 4.896.568 casos.

Hoy se conoce que algunas enfermedades neuroldgicas
como Esclerosis Multiple (EM) o Esclerosis Lateral Amiotro-
fica (ELA), Esquizofrenia, Trastorno Bipolar (TB), Trastorno
del Espectro Autista (TEA), Trastorno de Déficit de Atencion e
Hiperactividad (TDAH), Fibromialgia, SFC/EM conllevan pro-
cesos inflamatorios y neurodegeneracion, tienen silenciado en
la linea germinal algunas secuencias antiguas ARNm (HERVS)
que pueden activarse tras alguna infeccion virica.?” Si una de
las lineas de estudio de los SCC es la presencia de retrovirus
enddgenos entonces habria que hacerse la pregunta en sentido
contrario, es decir, ¢puede haber algin mecanismo provocado
por la vacuna que genere la propia patologia y en algunos casos
de forma persistente y repetitiva? La respuesta habria que bus-
carla en la persistencia de la sintesis proteica de la propia pro-
teina Spike que de manera enddgena ha formado parte del ADN
huésped mediante el proceso de mutagénesis insercional.

¢Pueden las terapias génicas provocar un proceso neuroté-
xico y neuroinflamatorio?

A fecha de febrero de 2023 no existe reporte previo, ni datos
de estudios preliminares, ni sobre la indicacién, ni seguridad de
las terapias génicas especificamente para los pacientes con
SQM, ni otros de SSC; ni menos aun cuando se trata de Orga-
nismos Modificados Genéticamente (GMQO). Aunque recientes
planteamientos sobre la biodistribucién (incluido cerebro, mé-
dula 6sea y células cancerosas y precancerosas), la captacion
celular, el escape endosomal, las tasas de traduccion, la vida
media funcional y la cinética de inactivacién del ARNm sinté-
tico, las tasas y la duracion de la expresion del antigeno indu-
cida por la vacuna en diferentes tipos de células, la integracién
gendémica del ARNm en las células huésped, la posibilidad de
que surjan modificaciones epigenéticas y gendmicas, sugiere
que ciertos individuos susceptibles (con impedimento de la eli-
minacion citosolica de nucledtidos sintéticos modificados
(nms-mRNA), tendrian entonces un mayor riesgo de dafio en el
ADN, autoinflamacién cronica, autoinmunidad y cancer.?®

Estas sustancias génicas experimentales forman parte del
proyecto PERSIST, de Transgénesis Persistente de la Comision
Europea, donde liberan el uso de OMG para control de enfer-
medades mediante terapia génica y estan dentro del programa o
mapa de ruta de las acciones de la comision europea basadas en
la comunicacién de la comision y la recomendacion del consejo
sobre el fortalecimiento de la cooperacion contra las enferme-
dades prevenibles por vacunas.?®> En los informes entregados

a las autoridades para la autorizacién de uso en caso de emer-
gencia no especifica dicha informacién por lo que nos obliga a
reflexionar sobre los riesgos de las terapias génicas ARNm, de
los OMG y de alguno de sus componentes como excipientes.

Existen reportes desde la neuroinmunologia sobre el desa-
rrollo de neuroinflamacién provocadas por vacunas (como la
del papiloma humano) y por sus excipientes como el alumi-
nio.* Otros ejemplos de neurotoxicidad son los excipientes de
Nanoparticulas Lipidicas (NPL) como los quimioterapicos que
provocan la Neuropatia Periférica Inducida por Quimioterapia
(NPIQ) en el que en su patogénesis hay una disfuncién mito-
condrial neuronal y un estrés nitrosativo; donde estan implica-
dos mecanismos ciclicos viciosos con Especies Reactivas de
Oxigeno (ROS), respuestas macrofagas, neuroinflamacion me-
diada por IL-10. Este efecto, aunque comdn en todos los citos-
taticos, es muy habitual en el Cisplatino, Paclitaxel, Oxalipla-
tino, Bortezomid, Vincristina, donde van a provocar la disfun-
cién mitocondrial, la afectacion de la disminucion de formacién
de ATP, dafio al ADN mitocondrial, despolarizaciones de mem-
brana mitocondrial, desregularizacion de las sefiales de Ca2+,
etc. Todo ello llevando a un estrés nitro-oxidativo y dafiando a
nervios periféricos y a ganglios raices dorsales provocando un
déficit de energia en las neuronas y un fallo en las funciones
celulares que se traduce en los sintomas referidos por los pa-
cientes como quemazén, picores, pinchazos, dolor, parestesias,
disestesias, etc.3-34

Recientes reportes plantean las capacidades neurotédxicas y
neuroinflamatorias de las terapias génicas ARNm para el Co-
vid, no solo por su actividad inflamatoria mediada por la unién
de la proteina Spike sintetizada a los receptores ACE2 que se
encuentran distribuidos por todo el organismo, incluido los va-
sos sanguineos cerebrales,®% sino ademas de la capacidad de
atravesar la berrera hematoencefalica (BBB) de los NLP sinté-
ticos (como el ALC-0315, ALC-0159, SM-102, entre otros),
gue son neurotoxicos de uso prohibido en humanos y que se
utilizan para estabilizar el ARNm sintético y protegerlo de la
degradacion enzimatica por su inmunogenicidad,**-*! capaces
de provocar patologias anafilacticas incluso inmediatas* y de-
generativas, ademés de tumorales por la capacidad de mutagé-
nesis insercional de la molécula de ARNm en el contenido ge-
nético ADN del huésped incluso de forma permanente.*3-52

Esta excepcionalidad nos exige reportar los efectos adver-
S0s que esta causando esta terapia génica experimental a nivel
neurolégico. Segun datos de la OMS a través de VIGIACCESS
a fecha de 10/02/2023 hay reportados 4.896.568 casos de efec-
tos adversos de los que el 16% (1.815.634 casos) son de tras-
tornos del sistema nervioso (ocupando el segundo lugar, des-
pués de trastornos generales, con un 26% de los efectos adver-
sos) y de ellas, mas de 2700 tipos diversos de encefalopatias,?®
cifras que debemos multiplicar por 100 veces porque solo se
reporta del 1% de los casos.?®

Entre las encefalopatias que estas mal denominadas vacunas
provocan se encuentran algunas inflamatorias toxicas* y otras
raras degenerativas y mortales causada por una proteina anor-
mal en el cerebro llamada prién. La enfermedad de Creutzfeldt-
Jakob (ECJ) o Encefalopatia espongiforme. Los resultados re-
velan que a los pocos dias de recibir una primera o segunda do-
sis de las inyecciones de Pfizer o Moderna COVID los pacien-
tes contrajeron la enfermedad. En esta Ultima el mecanismo pa-
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rece ser la interactuacion de alguna region pridnica de la pro-
teina de pico de la primera vacuna de la cepa de Wuhan con los
priones del ARN humano deteriorando el cerebro.*-44
Actualmente en Espafia no hay Limites de Exposicion Pro-
fesional (LEP) aplicables a los nanomateriales cuyo uso esta re-
glamentado por una normativa especifica y nunca usada fuera
de industria. Los limites de exposicion y Valores Limites Am-
bientales (VLA) establecidos para algunos agentes quimicos
(por ejemplo: grafito, silice, didxido de titanio, ciertos 6xidos,
etc.) no deberian utilizarse para las formas nano porque aunque
se trate de la misma composicidn quimica las caracteristicas de
peligrosidad pueden ser diferentes; por lo tanto hasta que no se
adopten VLA de obligado cumplimiento los valores existentes
basados en proteccién de la salud y los valores de referencia
recomendados para evaluar la efectividad de las medidas de
control adoptadas, procedentes todos ellos de organizaciones de
reconocido prestigio, se presentan como una buena alternativa
para llevar a cabo la evaluacion de riesgos de exposicion por
inhalacién a nanomateriales como la NIOSH, British Standard
Institution (BSI), Institut fir Arbeitsschutz der Deutschen Ge-
setzlichen Unfallversicherung (IFA), Social and Economic
Council of the Netherlands (SER). Asi mismo el INSST deter-
mina que se exija al fabricante la ficha técnica o datos de segu-
ridad (FDS) del nanomaterial debidamente acusada de recibo.
Esta proporciona informacion sobre la sustancia quimica co-
mercializada incluyendo, entre otras, la manipulacién y alma-
cenamiento de la misma o las medidas de control, de exposi-
cién, de normativa y proteccion personal a adoptar. EI INSST
indica que debido a la incertidumbre de las consecuencias para
la salud de los nanomateriales es preciso una vigilancia obliga-
toria, periodica y extrema en trabajadores sensibles, recomen-
dando la guia que en 2009 publicé la NIOSH “Guidance for
Medical Screening and Hazard Surveillance for Workers Poten-

tially Exposed to Engineered Nanoparticles”.>3%

Conclusiones

La SQM vy los SSC son patologias multisistémicas y multi
sintomatoldgicas que cursan con neuroinflamacion y neurosen-
sibilidad tanto central (incluida encefalopatia) como periférica
y actualmente presentan una oportunidad de investigacion so-
bre el sindrome Covid persistente el cual manifiesta préctica-
mente la misma sintomatologia que los SSC (SQM/EM/SFC).

Las diferentes infecciones viricas pueden generar afectacio-
nes neuroldgicas al activarse de forma epigenética los HERVS
contenido en nuestro genoma, por lo tanto, cabe reflexionar y
cuestionar que la terapia génica (vacuna) ARNm Covid puede
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