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Sehr geehrte Damen und Herren,

mit groBem Interesse verfolgen wir die Bemiithungen zur Aufarbeitung der sogenannten
Corona-Pandemie. Wir sind eine Gruppe von Chemie- und Physikprofessoren, die innerhalb
der letzten Jahre kritische Fragen zu den neuen, auf mRNA/LNP-Technologie basierenden
sogenannten Impfstoffen hatten und haben. Diese wurden, wenn iiberhaupt nur unzureichend,
oder gar nicht beantwortet, beziehungsweise beriicksichtigt.

Angefangen haben unsere Bedenken mit der Aussage iliber den Farbeindruck der neuen
Substanzen. Die Grofle der Nanopartikel in Comirnaty liegt vorwiegend in einem Bereich
zwischen 40 bis 60 nm. Solche Nanopartikel streuen das Tageslicht, wenn sie - wie im Fall
von Comirnaty - in wiéssriger Losung fein verteilt vorliegen. Diese Lichtstreuung kann in
guter Niherung durch die sogenannte Rayleigh-Streuung beschrieben werden kann. Je nach
Art der Beleuchtung (z.B. vorwiegend Durch- bzw. Auflicht) fiihrt das zu Farbeffekten, so
dass der Impfstoff in den handelsiiblichen Behiltern eher rotlich bzw. eher bliulich wirkt.
Laut Beipackzettel von Comirnaty (Januar 2022) sind aber ,,unerwiinscht farbige* Substanzen
zu verwerfen. Der Impfstoff soll ,,weifl bis grauweill* bzw. ,,grauweil* sein. Ein ausgepragt
starker Streueffekt tritt auf, wenn die Partikel agglomerieren und somit groBer werden, wobei
ausgerechnet in diesem Fall der Farbeffekt verschwindet, der Impfstoff tatsdchlich weil bis
grauweil} erscheint, er allerdings unbrauchbar ist und nicht mehr verwendet werden sollte.



Bei genauerem Hinsehen kamen uns dann auch Bedenken beziiglich der Produktqualitit,
Toxizitdt von Inhaltstoffen und das Qualitdtsmanagement des Impfstoffs und haben uns in
einem freundlichen Brief an die Firma BioNTech mit diesbeziiglichen Fragen gewendet (20
Jan. 2022, Anhang 1). Der Brief wurde auch in der Berliner Zeitung verdffentlicht (26 Jan.
2022, Anhang 2). Auf den ersten Brief gab es iiber die Berliner Zeitung eine recht
oberflachliche Erwiderung (28 Jan. 2022, Anhang 3). Unser zweiter Brief (Berliner Zeitung, 1
Feb. 2022, Anhang 4) blieb bedauerlicherweise ohne Antwort, und das von einer Firma, der
es an Ressourcen nicht mangeln sollte. SchlieBlich geht es um Patientensicherheit und eine
bessere 6ffentliche Kommunikation hinsichtlich einfacher Fragen zu den Eigenschaften der
vertriebenen Arzneimittel.

Anschliefend haben wir uns auch in mehreren Briefen an die fiir die Arzneimittelsicherheit
zustindige Behorde, das Paul-Ehrlich-Institut (PEI), gewandt, wobei wir auch dort meist nur
unzureichende Informationen oder vollkommen geschwiérzte Dokumente bekommen haben.
Eine Nachfrage nach dem IFG, die analytischen Protokolle der Chargenfreigabe einsehen zu
diirfen, wurde vom PEI abgelehnt (Bescheid vom 27. Juli 2022, Anhang 5).

Wir mochten Thnen im Folgenden drei unserer Bedenken zur Sicherheit der Impfstoffe zur
Kenntnis bringen:

1. Varianzen der Dosis bei Comirnaty

Das paracelsische Prinzip, wonach die Dosis das Gift macht, ist seit Jahrhunderten anerkannt
und von entscheidender Bedeutung, sowohl bei der Herstellung als auch bei der Zulassung
eines neuen Medikamentes. Im Falle von Comirnaty darf jedoch zum einen die Menge an
aktiver mRNA um iiber 375% variieren, und es ist zum anderen vollkommen unbekannt,
wieviel von der tatsdchlich pharmakologisch wirksamen Substanz (Spike-Protein) tiberhaupt
im Korper gebildet wird. Die oben genannte Variationsbreite fiir dir zuldssige Menge
wirksamer mRNA in den Nanopartikeln stellt also nur die Untergrenze der tatséchlichen
Schwankungsbreite fiir die Menge des im Korper gebildeten pharmakologisch wirksamen
Spike-Proteins dar. Es ist wuns unerkldrlich, warum derart groBe zuléssige
Schwankungsbreiten, deren wahres Ausmal} in jedem Fall sehr gro3 aber im vollen Umfang
noch nicht bekannt ist, fiir die neuen mRNA-Arzneimittel toleriert werden. Wie kann vor
diesem Hintergrund nachgewiesen werden, dass das paracelsische Prinzip hier eingehalten
wird? Wire es vor diesem Hintergrund nicht ratsam, die neue Technologie bis zur Klirung
des Sachverhaltes auszusetzten?

2. Toxizitit und Chiralitit bei ALC-315

Die EMA hat aus unserer Sicht nicht nachvollziehbar behauptet, dass eine Genotoxizitét
,hicht zu erwarten® sei (Anhang 6). Konnte man nicht das Gegenteil ist erwarten, wenn man
wei}, dass ALC-315 dazu verwendet wird, um mit Nucleinsduren in Wechselwirkung zu
treten, diese in Nanopartikel zu integrieren und durch biologische Schranken (Membranen)
hindurchzutransportieren. Es ist kein Selektivitdtsunterschied zwischen RNA und DNA zu
erwarten, so dass die Vermutung einer Genotoxizidt plausibel erscheint. Dieser Verdacht
muss bei einer normalen Zulassung am Tiermodell iiberpriift werden, wurde aber hier nicht
durchgefiihrt.

Die Zelltoxizitét ist ebenfalls nicht innerhalb der Zulassung iiberpriift worden, insbesondere
nicht die Rolle der Stereoisomeren: Seit dem Contergan-Skandal ist allen
Entwicklungsbetrieben und regulatorischen Institutionen bewusst, welche entscheidende
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Bedeutung die Stereochemie fiir die Sicherheit von Arzneimitteln besitzt. Chirale Hilfs- und
Wirkstoffe konnen in biologischen Systemen, die grundsétzlich eine chirale Umgebung
darstellen, sehr unterschiedliche pharmakologische und toxikologische Eigenschaften
aufweisen. Dies ist regulatorisch seit Jahrzehnten anerkannt und fest etabliert. Einer der Stoffe
zur Herstellung der Lipidnanopartikel (ALC-315) ist ein solcher chiraler Hilfsstoff. Es
wurden aber keine Untersuchungen zur Toxizitét der einzelnen Isomere durchgefiihrt. Wieso
wurden diese weder von der Pharmaindustrie (BioNTech, Pfizer) durchgefiihrt noch von den
Behorden (PEI) eingefordert?

3. Analytik des Produktes

Handelt es sich bei den chemisch-analytischen Untersuchung des Impfstoffs am PEI, um eine

wirkungsvolle Kontrolle der Produktqualitét?

e Nach eigenen Angaben ldsst sich das PEI vom Hersteller die Proben zusenden.
Selbstidndige und protokollierte Probennahme ist aber selbstverstindlich Teil jeder
analytischen Untersuchung (Anhang 7).

e Das PEI fiihrt nur vier (!) Analysen selber durch, wihrend der Hersteller etwa 20
Kontrollen zu dokumentieren hat.

¢ Die erste Kontrolluntersuchung, die das PEI durchfiihrt, ist die optische Kontrolle nach
Vorschrift Eur. Ph. 2.2.2: Diese ist fiir licht-streuende Nanopartikel ungeeignet.

e Die zweite Untersuchung, die das PEI durchfiihrt, ist die Bestimmung der Identitét mit
Hilfe einer PCR-Methode. Es reicht, wenn das gewiinschte gefunden wird. Wieso wird
nicht auf unerwiinschte Beimengungen getestet?

e Die dritte Untersuchung, die das PEI durchfiihrt, ist die RNA-Integritit. Hier muss nur
die Hilfte der RNA die richtige Lange haben. Kénnen in Lipide verpackte Bruchstiicke
nicht ebenfalls aktiv sein? Welche Wirkung kdnnen diese entfalten?

e Fiir die Kontrollen 2 und 3 wire eine Untersuchung mit einem ,,Next-Generation-
Sequencer' Stand der Technik.

e Untersuchung Nummer 4 ist der Wirksamkeitstest (,potency). Dieses Wort ist
irrefithrend, denn in einem Reagenzglas-Experiment (in vitro) wird nur die Expression
(d.h. die Bildung) von Spike-Proteinen gepriift und nicht die Wirksamkeit zum
Verhindern der Krankheit.

e Zahlreiche Toleranzen sind immens: Alle Hauptkomponenten diirfen wohl auch in
doppelter Konzentration vorliegen! Eine offizielle Angabe der Toleranzen wurde uns
durch das PEI jedoch nicht mitgeteilt, da es offensichtlich als schiitzenswertes
Geschiftsgeheimnis eingestuft wird.

e Der pH-Wert darf offensichtlich um eine ganze dekadische Einheit variieren, was dem
Faktor 10 in der Konzentration entspricht, obwohl die Stabilitdt der Nanopartikel von
diesem Parameter abhéngt.

e Auf DNA-Verunreinigung wird nicht getestet.

Aus unserer Sicht zeigen diese Beispiele, dass medizinische, pharmakologische,
toxikologische, biologische und chemische Erkenntnisse bei der Entwicklung und Zulassung
der neuen mRNA/LNP-Technologie

nicht ausreichend beachtet wurden. Aus diesem Grund haben wir in einem unserer Schreiben
an das PEI folgenden Appell formuliert: ,,In diesem Zusammenhang appellieren wir an die
Verantwortlichen des PEI als fiir die Arzneimittelsicherheit zustindige Behorde, der dem PEI
gesetzlich iibertragenen Verantwortung nachzukommen und die nach § 69 Abs. la S. 4 in
Verbindung mit § 69 Abs. 1 S. 2 Nr. 4 AMG erforderlichen Maflnahmen wie Ruhen der



Zulassung bis zur Klarung des Verdachts, sowie Information an die EU-Kommission und die
EMA zu ergreifen.” (Anhang 8)

Mit freundlichen Griflen
Im Namen der Unterzeichner

Fofeddl

Unterzeichner:

Prof. Dr. Jorg Matysik, Analytische Chemie, Universitit Leipzig (Kontakt);

Prof. Dr. Gerald Dyker, Organische Chemie, Ruhr-Universitidt Bochum;

Prof. Dr. Andreas Schnepf, Anorganische Chemie, Universitit Tiibingen;

Prof. Dr. Tobias Unruh, Physik, FAU Erlangen-Niirnberg;

Prof. Dr. Martin Winkler, Materials and Process Engineering, Ziircher Hochschule fiir
Angewandte Wissenschaften
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Vertriglichkeit, Qualititssicherung und Nebenwirkungen Ihres COVID-Impfstoffs

Sehr geehrter Herr Kollege Sahin,
sehr geehrte Damen und Herren,

wir, die Unterzeichner, sind Chemie-Professoren an vier deutschsprachigen Universitéten.
Wir finden die Mdglichkeit mRNA so zu stabilisieren, dass sie fiir Impfungen eingesetzt
werden kann, sehr spannend. Wir verstehen, dass diese biotechnologische Innovation in der
medizinischen Praxis sehr bedeutende neue Moglichkeiten erdffnen kann. Uns
Unterzeichnern liegt sowohl an einer allgemeinen 6ffentlichen Gesundheit als auch an einer
erfolgreichen chemischen und pharmazeutischen Industrie, sodass wir Thre Entwicklung mit
groflem Interesse verfolgen und Thnen fiir die Zukunft das Beste wiinschen.

Zu Threm COVID-Impfstoff beunruhigen uns allerdings kiirzlich erschienene Medien-
Berichte. Aus diesem Grund mochten wir Sie freundlich um Auskunft zu den folgenden
Punkten bitten:

1. Nicht fiir die Humanmedizin zugelassene Komponenten

Die fiir die Bildung der Lipid-Nanopartikel eingesetzten Komponenten ALC-0159 und ALC
0315 sind nicht direkt zur Anwendung am oder im menschlichen Korper zugelassen und im
Sicherheitsdatenblatt zu ALC-0315 ist beschrieben, dass ALC-0315, sowohl Augen als auch
Haut oder Schleimhaut reizt. Gibt es hier aktuell laufende oder geplante Studien um den
Verbleib der Substanzen, die ja nur als Zusatzstoffe verwendet werden, nach der Anwendung
zu lokalisieren? Gibt es weiterhin geplante oder laufende Studien zur Ermittlung der
toxikologischen Effekte der Substanzen oder ihrer biologischen Abbauprodukte?

2. Qualititssicherung

Wie wird eine einheitliche Produktqualitéit sichergestellt, beziehungsweise wie konnen Sie
sicherstellen, dass und in welchem Malle die zu verpackende mRNA in den Lipid-
Nanopartikeln vorhanden ist? Wie wird weiterhin die Konzentration an mRNA-Wirkstoft in
den einzelnen Chargen kontrolliert und wie die Konzentration an Wirkstoff in den Lipid-
Nanopartikeln im Verhéltnis zu demjenigen auBlerhalb der Partikel? Die Konzentration der
mRNA liegt im subnanomolaren Bereich, sodass eine Vielzahl von klassischen



Analysemethoden (NMR, IR, etc.) nicht direkt angewendet werden kann. Gibt es zur
Vorbeugung einer Betriebsblindheit eine weitere unabhidngige Kontrollbehorde, die die
Qualitdt der einzelnen Chargen tberpriift? Weiterhin kann man bei der Zusammenfassung der
Merkmale des Arzneimittels folgendes lesen: ,,der Impfstoff ist eine weille bis grauweille
Dispersion®. Wie kommt dieser eklatante Farbunterschied zu Stande; so gut wie alle
verwendeten Substanzen sind farblos, sodass weill zu erwarten wire. Woher kommt der
Grauton? Sind dies Verunreinigungen?

3. Nebenwirkungen

Laut PEI (Paul-Ehrlich-Institut) oder der VAERS-Datenbank (Vacine Adverse Event
Reporting System) sind erhebliche Nebenwirkungen der neuen experimentellen Impfstoffe
dokumentiert, unter anderem die Bildung von Thrombosen bzw. das Auftreten von
Myokarditis, um nur zwei Beispiele zu benennen. Weiterhin gibt es Berichte, dass die
Nebenwirkungen mit einer geringen Zahl an Chargennummern korreliert sind. Wie ldsst sich
dieser Umstand erkldren und was unterscheidet diese Chargen von den anderen, und sind
Bestrebungen im Gange diesen wichtigen Aspekt ndher zu untersuchen, vor allem auch in
Bezug auf die Qualitétssicherung? Gibt es oder sind klinische Studien geplant, um den Grund
der Nebenwirkungen einzugrenzen und um die Sicherheit der neuen COVID-Impfstoffe zu
erhohen? Einige Nebenwirkungen treten schnell nach der Impfung auf und zwar deutlich
schneller als man das erwarten wiirde, wenn dies mit der Bildung des Spike-Protein
zusammenhinge. Hier kdime eher eine toxische oder allergische Reaktion in Frage, was durch
weiterfliihrende Untersuchungen zu den Inhaltsstoffen eingegrenzt werden konnte. Sind solche
Untersuchungen im Gange oder geplant?

Wir bedanken uns im voraus fiir Ihre freundliche Miihe, uns unsere Sorgen zu mildern. Wir
mochten Thnen versichern, dass wir Thren Aufwand zur Aufkldrung der im Raum stehenden
Bedenken auflerordentlich schétzen.

Eine Verdffentlichung dieses Briefes und Ihrer Antwort behalten wir uns vor.

Mit freundlichen Griifien
und im Namen aller Unterzeichner

(Jorg Matysik)

Unterzeichner:

Prof. Dr. Jorg Matysik, Analytische Chemie, Universitét Leipzig (Kontakt)

Prof. Dr. Gerald Dyker, Organische Chemie, Ruhr-Universitit Bochum

Prof. Dr. Andreas Schnepf, Anorganische Chemie, Universitét Tiibingen

Prof. Dr. Martin Winkler, Materials and Process Engineering, Ziircher Hochschule der
angewandten Wissenschaften



ANHANG 2

16.02.26, 14:55 Chemiker zu Impfstoff: ,,Woher kommt der Grauton?*

Home > Gesundheit & Wohlbefinden > Chemiker zu Impfstoff: ,Woher kommt der Grauton?”
FORSCHUNG
Chemiker zu Impfstoff: ,,Woher kommt der Grauton?*

Vier Chemie-Professoren haben eine Fragenliste an BioNTech-Griinder Sahin geschickt. Sie sind besorgt iiber
mogliche Qualitatsméangel des Impfstoffs.

Michael Maier

26.01.2022 = 28.01.2022, 15:28 Uhr

Der Impfstoff Comirnaty von BionTech/ Pfizer.
imago

ier renommierte Wissenschaftler wenden sich mit einem Brief an BioNTech-Griinder Ugur Sahin: J6rg Matysik,

Professor fiir Analytische Chemie an der Universitat Leipzig; Gerald Dyker, Professor fiir Organische Chemie an

der Ruhr-Universitat Bochum; Andreas Schnepf, Professor fiir Anorganische Chemie an der Universitét Tiibingen;

Martin Winkler, Professor Materials and Process Engineering an der Ziircher Hochschule der angewandten
Wissenschaften. Die Professoren formulieren ihren Brief, der der Berliner Zeitung vorliegt, bewusst wohlwollend. Sie stehen
der mRNA-Technologie grundsatzlich interessiert gegeniiber. Sie schreiben: ,Wir finden die Moglichkeit mRNA so zu
stabilisieren, dass sie fiir Impfungen eingesetzt werden kann, sehr spannend. Wir verstehen, dass diese biotechnologische
Innovation in der medizinischen Praxis sehr bedeutende neue Méglichkeiten eréffnen kann.”

Es liege ihnen ,sowohl an einer allgemeinen 6ffentlichen Gesundheit als auch an einer erfolgreichen chemischen und
pharmazeutischen Industrie, so die Professoren. J6rg Matysik erklart im Gesprach mit der Berliner Zeitung: ,BioNTech
verwendet mit der mMRNA-Technologe eine sehr vielversprechende, aber auch eine sehr komplexe Technologie. Diese kann
kiinftig zum Beispiel in der Krebstherapie erfolgreich eingesetzt werden. Wegen des moglicherweise guten Nutzen-Risiko-
Verhéltnisses kann ein Krebspatient unter Umsténden auch einer experimentellen Behandlung zustimmen.” Mit dem Impfstoff
gegen Covid-19 verhalte es sich jedoch anders. Matysik: ,Wir haben als Chemiker nicht den Eindruck, dass man dieses
Produkt zur Zeit als Massenimpfstoff einsetzen kann.”

Eine zentrale Frage, die sich den Forschern bei BioNTech stellt, ergibt sich aus einem Hinweis in der Zusammenfassung der
Merkmale des Arzneimittels, also dem Beipackzettel. Hier steht: ,Der Impfstoff ist eine weille bis grauweilRe Dispersion“. Die
Professoren fragen nun Professor Sahin, dem Griinder und Vorstandsvorsitzenden der Firma BioNTech: ,Wie kommt dieser
signifikante Farbunterschied zu Stande; so gut wie alle verwendeten Substanzen sind farblos, sodass weil} zu erwarten ware.

Woher kommt der Grauton? Sind dies Verunreinigungen?“ Andreas Schnepf erlautert das Problem: ,Es kann schon sein, dass
eine Pille, eine Flissigkeit oder eine Dispersion gefarbt ist. Doch die Farbe Grau, also ein ,verdiinntes Schwarz", entsteht kaum
in einem Prozess, der zu erwarten gewesen ware. Wir miissen wissen, ob es sich um eine Verunreinigung handelt. Bei einer
Pille, die nicht weil} ist, besteht der Verdacht, dass da etwas schiefgelaufen ist. Wir brauchen hier Aufklarung von BionTech.”

+Wie wird eine einheitliche Produktqualitat sichergestellt?”

Schnepf: ,Wir haben im Medizinbereich zu Recht sehr hohe Standards, was die Reinheit und Vergleichbarkeit von Produkten
anbelangt.” Schnepf und Matysik sind sich der groBen Schwierigkeiten der Qualitdtskontrolle bei der mRNA-Technologie
bewusst. Es gebe nur wenige Methoden, wie etwa Lichtstreumethoden, um in gewissem MalRe eine Qualitdtskontrolle zu

https://www.berliner-zeitung.de/news/chemiker-zu-impfstoff-woher-kommt-der-grauton-1i.208305 173



ermdglichen. Schnepf: ,Wir sind als Wissenschaftler sehr interessiert, von BioNTech zu erfahren, welche Methoden bei
BioNTech verwendet werden. Wir haben in der Kollegenschaft diskutiert und konnten bisher keine Ansatzpunkte finden, wie
man die Qualitdt bei der mRNA-Technologie fiir ein so groRes Volumen eines Produkts sichern kann.” In ihrem Brief fragen die
Professoren konkret: ,Wie wird eine einheitliche Produktqualitat sichergestellt, beziehungsweise wie konnen Sie sicherstellen,
dass und in welchem MaRe die zu verpackende mRNA in den Lipid-Nanopartikeln vorhanden ist? Wie wird weiterhin die
Konzentration an mRNA-Wirkstoff in den einzelnen Chargen kontrolliert und wie die Konzentration an Wirkstoff in den Lipid-
Nanopartikeln im Verhéltnis zu demjenigen auBerhalb der Partikel?”

Ein zweites Problem, welches die Chemiker beschéftigt, sind die in dem Impfstoff verwendeten, ,nicht fiir die Humanmedizin
zugelassene Komponenten“. Dies betreffe ,die fiir die Bildung der Lipid-Nanopartikel eingesetzten Komponenten ALC-0159
und ALC 0315, welche ,nicht direkt zur Anwendung am oder im menschlichen Korper zugelassen” seien. Im
Sicherheitsdatenblatt zu ALC-0315 sei beschrieben, ,dass ALC-0315, sowohl Augen als auch Haut oder Schleimhaut” reize.
Schnepf sieht hier ein Problem: ,Wenn es die Augen oder die Haut reizen kann, wie sieht es dann mit dem Verhéltnis zum
Gewebe aus? Hier brauchen wir Klarheit.“ Matysik: ,BioNTech arbeitet mit den besten verfiigbaren Substanzen, um diese
komplexe Mischung tiberhaupt stabil zu bekommen®. Allerdings ist das bei Lipid-Partikeln ein sehr komplexer Vorgang, weil es
sich um einen Prozess des Selbstorganisation handelt. ,Eine Steuerung ist sehr schwierig.” Konkret fragen die Professoren in
ihrem Brief: ,Gibt es hier aktuell laufende oder geplante Studien um den Verbleib der Substanzen, die ja nur als Zusatzstoffe
verwendet werden, nach der Anwendung zu lokalisieren? Gibt es weiterhin geplante oder laufende Studien zur Ermittlung der
toxikologischen Effekte der Substanzen oder ihrer biologischen Abbauprodukte?”

SchlieBlich befassen sich die Wissenschaftler mit Berichten iiber Nebenwirkungen. Sie sind beunruhigt, weil es offenbar
unterschiedliche Nebenwirkungen bei verschiedenen Chargennummern gibt. Schnepf: ,Das darf eigentlich nicht sein, denn es
muss in allen Dosen dasselbe drinnen sein.” Die Forscher halten es allerdings fiir moglich, dass der hohe Produktionsdruck zu
unterschiedlichen Ergebnissen bei einzelnen Chargen fiihren kdnnte, was jedoch ,nicht tolerierbar” sei, so Schnepf. Die
Forscher wollen von BioNTech wissen, ob ,die Nebenwirkungen mit einer geringen Zahl an Chargennummern korreliert sind".
Konkret fragen sie in ihrem Brief: ,Wie |dsst sich dieser Umstand erklaren und was unterscheidet diese Chargen von den
anderen, und sind Bestrebungen im Gange, diesen wichtigen Aspekt ndher zu untersuchen, vor allem auch in Bezug auf die
Qualitatssicherung? Gibt es oder sind klinische Studien geplant, den Nebenwirkungen und ihren Ursachen nachzugehen sowie
die Sicherheit der neuen Covid-Impfstoffe zu erhohen?”

JInformierte Entscheidung”

SchlieBlich schreiben die Chemiker: ,Einige Nebenwirkungen treten schnell nach der Impfung auf und zwar deutlich schneller
als man das erwarten wiirde, wenn dies mit der Bildung des Spike-Protein zusammenhinge. Hier kdme eher eine toxische oder
allergische Reaktion in Frage, was durch weiterfiihrende Untersuchungen zu den Inhaltsstoffen eingegrenzt werden konnte.”
Sie fragen Sahin, ob ,solche Untersuchungen im Gange oder geplant” seien. Insgesamt miisse man, so Matysik, ,die
Nebenwirkungsproblematik deutlich stérker in den Fokus nehmen und auch Arzte, die ja die Patienten beraten miissen, in
diese Diskussion einbinden”.

Die Chemiker warten nun auf Antworten von BioMTech. Allerdings iiberlegen sie, wegen der Bedeutung der Materie einen
erweiterten Fragenkatalog an die fiir die Sicherheit von Arzneimitteln zustandigen Behdrden wie etwa das Paul-Ehrlich-Institut
(PEI) zu schicken. Andreas Schnepf: ,Fiir ein Gesetz zur Impfpflicht braucht der Bundestag, aber auch jeder einzelne, der sich
impfen lasst, eine tragféhige Basis des Wissens, um eine informierte, eigene Entscheidung treffen zu kénnen”. Mit den ,aktuell
vorhandenen Auskiinften, die von BioNTech verfiigbar sind“, sei diese Datengrundlage im Hinblick auf die Covid-19-Impfstoffe
noch nicht gegeben.

Die Berliner Zeitung hat BioNTech und das PEI um Stellungnahmen zu den Fragen der Wissenschaftler gebeten.

Hier die am Freitagnachmittag von BioNTech iibermittelten Antworten.

Das Paul Ehrlich Institut hat auf die Anfrage der Berliner Zeitung bis Freitagnachmittag nicht reagiert.

Der Molekularbiologe Emmanuel Wyler hat sich mit den Fragen der Chemiker befasst - hier seine Einschatzung.
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KRITIK VON CHEMIKERN

BioNTech antwortet zu Impfstoff: ,,Eindruck einer leichten
Farbung normal“

Der Impfstoff-Hersteller BioNTech hat zu Fragen Stellung bezogen, die vier Chemie-Professoren an das
Unternehmen gerichtet haben.

Michael Maier

28.01.2022 > 28.01.2022, 15:25 Uhr

Spritze mit Impfstoff von BionTech.

dpa/Jan Woitas

ier Chemie-Professoren haben einen Fragen-Katalog an BioNTech gerichtet, um die Konsistenz und den Inhalt des
von BionTech eingesetzten Impfstoffs besser zu verstehen. Die Berliner Zeitung hat dem Unternehmen die drei
wichtigsten Fragen aus dem Brief vorgelegt - und nun die Antworten einer Unternehmenssprecherin erhalten.

Berliner Zeitung: Die Chemiker sind besorgt (iber die Angabe, dass die Dispersion ,grau” sein kénne. Sie sehen darin ein
mégliches Problem der Reinheit. Wie sieht BioNTech dies?

Nein. Die Wahrnehmung einer Farbung des Impfstoffs ist im Beipackzettel beschrieben und kein Hinweis auf mogliche
Verunreinigungen. Der Terminus ,weile bis grauweille Dispersion” ist ein ,Terminus technikus”, der bei der Beschreibung
pharmazeutischer Produkte verwendet wird. Im Englischen lautet er ,white to off-white". Dies entspricht im Deutschen am
ehesten der Bezeichnung ,gebrochenes Weil}" oder ,Cremeweill” — und weniger einem ,grau”. Produkte, die Nanopartikel
enthalten, zeichnen sich im Allgemeinen durch diese Eigenschaft aus.

Die Triibung beeinflusst die Qualitdt des Impfstoffes nicht, sondern ergibt sich lediglich aus der Lichtstreuung an den Lipid-
Nanopartikeln. Ein vergleichbarer Effekt fiihrt auch zur weilen Farbe bei Milch. Hier entsteht der Eindruck der weillen Milch
durch die Streuung und Reflektion des Lichtes durch die Fettkiigelchen in der Oberflachenschicht. Wie die Autoren selbst
beschrieben haben, sind nicht alle verwendeten Inhaltsstoffe farblos, daher ist unter bestimmten Bedingungen der Eindruck
einer leichten Farbung normal.

Weiters fragen die Professoren nach der Qualitédtssicherung bei der mRNA-Methode, so dass sichergestellt ist, dass keine
Qualitatsmangel auftreten? Welche Erkenntnisse liegen lhrem Unternehmen dazu vor?

Die Kombination von Lipid-Nanopartikeln und mRNA wird seit einigen Jahrzehnten untersucht und ist in einer Vielzahl von
Publikationen dokumentiert. Eine umfangreiche Ubersicht gibt zum Beispiel folgende Publikation im Wissenschaftsjournal
Nature Reviews: Lipid nanoparticles for mRNA delivery von Hou et al. (2021).

Die Qualitat jeder Charge wird umfangreich durch den Hersteller sowie unabhangig davon, zudem durch die zusténdige
Bundesbehorde gepriift. In Deutschland ist dies das Paul-Ehrlich-Institut. Die Behauptung, dass die Impfstoffkomponenten
Jnicht direkt zur Anwendung am oder im menschlichen Kérper zugelassen” seien, wurde bereits in den letzten Wochen als
irreflihrende Information identifiziert. Diese bezog sich auf einen entsprechenden Hinweis eines Herstellers einer Komponente
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fuir den Forschungsbedarf in einer préklinischen Studie. Der Hersteller Echelon Biosciences hat dies eigensténdig
richtiggestellt (hier). Die im Impfstoff verwendeten Materialien werden unter Anwendung der giiltigen Qualitatsanforderungen
(Good Manufacturing Practice) hergestellt und gepriift. Sie sind als Bestandteil unseres COVID-19 Impfstoffs fiir die
Anwendung am oder im Menschen zugelassen.

Die Professoren wollen Aufkldrung dariiber, dass es unterschiedliche Nebenwirkungen bei unterschiedlichen Chargen gibt.
Liegen dariiber Erkenntnisse vor bzw. wurden von lhnen dahingehend Studien durchgefiihrt?

Woher stammen diese Informationen? Leider wurde diese Behauptung ohne Quellenangabe veroffentlicht. Bis heute sind
BioNTech keine Chargen-spezifischen Nebenwirkungsmeldungen bekannt.

Jede hergestellte Charge des Comirnaty-Impfstoffes unterliegt einer umfangreichen Qualitdtstestung. Die Kontrolle umfasst
dabei 12 Priifparameter auf der Stufe des Wirkstoffs (mRNA), sowie 21 Priifparameter auf der Stufe des Impfstoffes. Dabei
werden die Identitdt, Zusammensetzung, Starke, Reinheit, Abwesenheit von produkt- und prozessbedingten Verunreinigungen
sowie die mikrobiologische Reinheit der jeweiligen Produktcharge bewertet und auf die definierten Vorgaben gepriift. Eine
Chargenfreigabe erfolgt nur, sofern die Charge allen Qualitdtsanforderungen entspricht. Dariiber hinaus wird jede
Fertigproduktcharge von einem unabhé@ngigen, behordlich Giberwachten Kontrolllabor einer zusétzlichen Qualitdtskontrolle
unterzogen. Diese werden mit Impfstoffflaschchen aus der jeweiligen Charge und fiir jede Charge durchgefiihrt. Erst nach
erfolgreichem Abschluss aller Testungen werden die Chargen zum Verimpfen freigegeben.

Erganzung: Die Berliner Zeitung hat die Fragen auch an das Paul-Ehrlich-Institut gerichtet und von der Beh6rde auch nach zwei
Tagen keine Antwort erhalten.
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IM WORTLAUT

Chemiker an BioNTech: ,,Diese Antwort finden wir etwas
irritierend“

Fiinf Professoren wollen von BioNTech Naheres iiber den Impfstoff gegen Covid 19 wissen. Die ersten
Antworten des Unternehmens werfen neue Fragen auf.

BLZ
01.02.2022 > 02.02.2022, 06:35 Uhr

Impfstoff des deutsch-amerikanischen Herstellers Biontech/Pfizer.
Imago/KJ Peters

ier Chemieprofessoren haben Fragen an BioNTech gestellt. Es geht um Konsistenz und Qualitét des Covid-10-

Impfstoffs (hier). Darauf hat das Unternehmen geantwortet (hier). Doch fiir die Wissenschaftler, denen sich

mittlerweile mit Prof. Dr. Tobias Unruh, Physik der kondensierten Materie, Friedrich-Alexander-Universitéat Erlangen-

Niirnberg, ein fiinfter Kollege angeschlossen hat, ergeben sich aus den Antworten von BioNTech neue Fragen. Die
Berliner Zeitung dokumentiert die Nachfragen der Professoren im folgenden im Wortlaut:

Wir, die Unterzeichner, hatten in einem offenen Brief vom 20. Januar 2022 direkt Fragen an BioNTech Griinder, Herrn Prof.
Sahin, beziiglich der Qualitat und Sicherheit der seit neuestem eingesetzten Covid-19-Impfstoffe formuliert und haben bislang
noch keine direkte Antwort erhalten. Auf Basis des offenen Briefes wurden auch von der Berliner Zeitung Fragen an BioNTech
gestellt. Dankenswerterweise wurde jetzt von BioNTech auf einige der Fragen der Berliner Zeitung geantwortet, wobei die von
BioNTech gegebenen Antworten teilweise recht unspezifisch sind, sodass die von uns gedufRerten Bedenken keineswegs
ausgeraumt sind. Weiterhin ergeben sich aus einigen AuRerungen von BioNTech neue Fragen, auf die wir im Folgenden néher
eingehen mdchten, auch, um die von uns gedulerten Bedenken im Sinne einer Qualitdtssicherung der neuen Impfstoffe zu
préazisieren.

BioNTech antwortet beziiglich unserer Bedenken zu den fiir die Herstellung der Lipid-Nanopartikel eingesetzten Stoffe ALC-
0159 und ALC-0315: ,Die im Impfstoff verwendeten Materialien werden unter Anwendung der gliltigen Qualitdtsanforderungen
(Good Manufacturing Practice) hergestellt und gepriift. Sie sind als Bestandteil unseres COVID-19 Impfstoffs fiir die Anwendung
am oder im Menschen zugelassen.”

Natiirlich gehen wir davon aus, dass die verwendeten Materialien unter Anwendung der giiltigen Qualitatsanforderungen
hergestellt und gepriift werden. Das erwarten wir von jedem Produkt der chemischen bzw. pharmazeutischen Industrie.
Beziiglich der Zusatzstoffe ALC-0159 und ALC-0315 wurden im Rahmen der bedingten Zulassung des COVID-19-Impfstoffs
von der Zulassungsbehdrde EMA besondere Verpflichtungen (specific obligations) ausgesprochen. Diese sind auch bei der
Beantragung der jahrlichen Verlangerung (Procedure no.: EMEA/H/C/005735/R/0046) der bedingten Zulassung immer noch
als andauernd (ongoing) beschrieben. Weshalb wurden diese Auflagen bisher nicht erfiillt bzw. wie ist der aktuelle Stand der
Studien zu diesen wichtigen Auflagen, die auch die Zusatzstoffe ALC-0159 und ALC-0315 betreffen?

Auf die von uns gestellten Fragen zur Vergleichbarkeit der einzelnen Chargen, d.h. zur Qualitatssicherung, z.B. zur Kontrolle
der Konzentration an mRNA-Wirkstoff und wie die Konzentration an Wirkstoff in den Lipid-Nanopartikeln im Verhéltnis zu
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derjenigen auRerhalb der Partikel sichergestellt wird, antwortet BioNTech leider sehr unspezifisch und allgemein: Die
Kombination von Lipid-Nanopartikeln und mRNA wird seit einigen Jahrzehnten untersucht und ist in einer Vielzahl von
Publikationen dokumentiert. Eine umfangreiche Ubersicht gibt zum Beispiel folgende Publikation im Wissenschaftsjournal
Nature Reviews: Lipid nanoparticles for mRNA delivery von Hou et al. (2021).

Die Qualitat jeder Charge wird umfangreich durch den Hersteller sowie unabhéngig davon, zudem durch die zustandige
Bundesbehdrde gepriift. In Deutschland ist dies das Paul-Ehrlich-Institut.

In der Tat wird der Einsatz von mRNA als Wirkstoff ebenso wie die Nutzung von LNP-Dispersionen als
Arzneistofftragersysteme seit geraumer Zeit untersucht. LNP-Dispersionen kamen unseres Wissens bisher lediglich in der
Krebstherapie und der Behandlung anderer schwerster Krankheiten und Symptome (z.B. post-operativen Schmerzen, RDS bei
Friihgeborenen) zum Einsatz sowie zur Formulierung von Amphotericin B (Behandlung von invasiven Pilzinfektionen in
besonderen Féllen) und Medikamenten zur Behandlung seltener Erkrankungen fiir die es praktisch keine anderen
Therapiemdglichkeiten gibt. Bei derart schweren Erkrankungen kann mit den LNP-Dispersionen mdglicherweise ein gutes
Risiko-Nutzen-Verhaltnis erreicht werden. Bei weniger schwerwiegenden Erkrankungen sieht das jedoch anders aus, und es
miissen die Nebenwirkungen stérker in den Blick genommen werden. Die Uberpriifung der Qualititskontrolle durch das Paul-
Ehrlich-Institut (PEI) ist sinnvoll, wobei wir uns fragen, in welchem Malke diese Uberpriifung erfolgt. Werden hier eigensténdige
Untersuchungen durchgefiihrt oder werden nur die Testprotokolle tiberpriift? Hier behalten wir es uns vor, beim PEI direkt
nachzufragen.

Auf die Frage nach der Farbe, die ja als ,weil8e bis grauweilRe Dispersion” beschrieben ist, erklart BioNTech ,Der Terminus
,weile bis grauweille Dispersion” ist ein , Terminus technikus”, der bei der Beschreibung pharmazeutischer Produkte verwendet
wird. Im Englischen lautet er ,white to off-white”. Dies entspricht im Deutschen am ehesten der Bezeichnung ,gebrochenes
Weil"“ oder ,Cremewei” — und weniger einem ,grau”. Produkte, die Nanopartikel enthalten, zeichnen sich im Allgemeinen durch
diese Eigenschaft aus.” Sie erklaren weiterhin ,Ein vergleichbarer Effekt fiihrt auch zur weilRen Farbe bei Milch. Hier entsteht der
Eindruck der weien Milch durch die Streuung und Reflektion des Lichtes durch die Fettkiigelchen in der Oberflachenschicht.”

Wir missen festhalten, dass die Information, die in der deutschsprachigen Beilage steht (,weil bis grauweil“), zumindest
missverstandlich ist, was uns als nicht hilfreich erscheint. Der richtige Farbton ist demnach also ,gebrochenes weil" bis
,cremeweill“. Leider ist immer noch nicht klar, ob die Farbe einheitlich ist oder ob es verschiedene Farbténe zwischen ,weil”
und ,cremeweil}” je nach Charge gibt.

Der Farbton der Dispersion wird maBgeblich durch die Uberlagerung von Lichtstreuung und Lichtabsorption (sowie dem
Blickwinkel relativ zum einfallenden Licht) hervorgerufen. Daher wird er von Brechungsindex, GréRe und Form der kolloidalen
Teilchen, sowie vom Absorptionsspektrum der verwendeten Substanzen unter Beriicksichtigung von deren molekularen
Wechselwirkungen in den Partikeln bzw. mit dem Dispersionsmedium beeinflusst. Der Farbton spiegelt also Details des
komplexen strukturellen Aufbaus der Dispersionen und der spezifischen Eigenschaften sowie der Reinheit der verwendeten
Substanzen wider.

Andert sich die TeilchengréRenverteilung der Dispersion, etwa durch Agglomeration bzw. Koaleszenz, so wiirde sich wohl
auch der Farbeindruck dndern. Daher nehmen wir an, dass die Firma BioNTech Arzten nicht empfehlen wiirde, einen Impfstoff
mit graulichem Farbton zu verwenden. Sicherlich wiirde auch niemand von uns empfehlen, Milch mit gréaulichem Farbton zu
trinken. Wir danken der Firma fiir den Hinweis, dass nicht alle verwendeten Stoffe farblos sind. Hier mdchten wir BioNTech
freundlich bitten, uns mitzuteilen, welche Stoffe denn nicht farblos sind. Welche Reinheiten weisen die verwendeten
Substanzen auf, und um welche Stoffe handelt es sich bei den jeweiligen Verunreinigungen?

Beziiglich der Anfrage nach der Haufung von Nebenwirkungen bei bestimmten Chargennummern wurde von BioNTech
geantwortet ,Woher stammen diese Informationen? Leider wurde diese Behauptung ohne Quellenangabe veréffentlicht. Bis
heute sind BioNTech keine Chargen-spezifischen Nebenwirkungsmeldungen bekannt.”

Diese Antwort finden wir etwas irritierend. Unsere Information haben wir von der Internetseite How bad is my batch, welche,
wie es dort angegeben ist, auf Daten der VAERS-Datenbank basiert. Dabei findet man eine gewisse Haufung von
Nebenwirkungen bei bestimmten Chargennummern. Wir wollten nur wissen, ob die dort gelisteten Daten valide sind und ob
analoge Daten auch von BioNTech im Rahmen der Pharmakovigilanz nach Chargennummern erhoben werden. Solche Daten
werden sicherlich im Rahmen der aktuell laufenden klinischen Studie Ill erhoben, vor allem auch fiir die schon bekannten
Nebenwirkungen wie z.B. Myokarditis. Diese Nebenwirkung ist ja auch im Beipackzettel gelistet. Werden solche Daten auch
fiir Deutschland erhoben? Gibt es hier auch Chargen, bei denen mehr oder weniger hdaufig Nebenwirkungen auftreten? Welche
Untersuchungen hinsichtlich der Ursachen der Nebenwirkungen werden durchgefiihrt bzw. sind geplant?
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Beziiglich der Qualitétssicherung gibt BioNTech weiterhin an: Jede hergestellte Charge des Comirnaty-Impfstoffes unterliegt
einer umfangreichen Qualitdtstestung. Die Kontrolle umfasst dabei 12 Priifparameter auf der Stufe des Wirkstoffs (mRNA),
sowie 21 Priifparameter auf der Stufe des Impfstoffes. Dabei werden die Identitdt, Zusammensetzung, Stéarke, Reinheit,
Abwesenheit von produkt- und prozessbedingten Verunreinigungen sowie die mikrobiologische Reinheit der jeweiligen
Produktcharge bewertet und auf die definierten Vorgaben gepriift. Eine Chargenfreigabe erfolgt nur, sofern die Charge allen
Qualitdtsanforderungen entspricht. Dariber hinaus wird jede Fertigproduktcharge von einem unabhéngigen, behérdlich
liberwachten Kontrolllabor einer zusé&tzlichen Qualitatskontrolle unterzogen. Diese werden mit Impfstoffflischchen aus der
jeweiligen Charge und fiir jede Charge durchgefiihrt. Erst nach erfolgreichem Abschluss aller Testungen werden die Chargen
zum Verimpfen freigegeben.”

Auch hier begriiRen wir es, dass nach eigenen Angaben umfangreiche Qualitatstestungen durchgefiihrt werden, wobei wir uns

freuen wiirden, wenn wir Zugang zu der Liste der Priifparameter, samt den erlaubten Abweichungen bekommen. Hier wére
auch interessant zu erfahren, wie die Spezifikationen sind. Weiterhin wére es interessant, zu erfahren, wie die zusétzliche
Qualitatskontrolle durch das unabhéngige behérdlich iberwachte Kontrolllabor erfolgt und welche der Priifparameter hier
validiert werden. Werden auch die 12 Priifparameter auf der Stufe des Wirkstoffs (mRNA) durch eine unabhéngige Kontrolle
validiert?

Die bisher gegebenen Antworten von BioNTech, werfen leider aktuell noch mehr Fragen auf, als sie Antworten liefern.
Dréangende Fragen beziiglich der Nebenwirkungen der Impfstoffe und deren Ursachen bleiben immer noch ungeklart.

Weiterhin ist BioNTech bislang nicht auf unsere Frage bezliglich der instantan nach der Impfung auftretenden
Nebenwirkungen eingegangen. Solche Nebenwirkungen héngen sicher nicht mit der Bildung der Spike-Proteine zusammen,
sondern sind eher einer toxischen oder allergischen Reaktion zuzuschreiben. Diesbeziiglich konnten weiterfiihrende
Untersuchungen zu den Inhaltsstoffen helfen. Darum fragen wir, ob solche Untersuchungen im Gange oder geplant sind, um
die Sicherheit der neuen mRNA Impfstoffe zu erhéhen?

Unserer Ansicht nach sind kritische Fragen und transparente Antworten im Sinne der Sorgfaltspflicht unabdingbar, gerade in
einem solchen Fall einer nur bedingten Zulassung, von der dennoch praktisch jeder betroffen ist.

Gerade weil wir Impfstoffe und Arzneimittel fiir bedeutende S&ulen der Medizin erachten, ist eine sorgfaltige Priifung von
Effektivitat und Sicherheit Grundvoraussetzung fiir deren Einsatz; selbstverstandlich ist darin auch eine ausgezeichnete
Qualitat des Impfstoffs sowie Transparenz der Qualitdtskontrolle eingeschlossen.

Unterzeichner:

Prof. Dr. Jorg Matysik, Analytische Chemie, Universitét Leipzig (Kontakt)

Prof. Dr. Gerald Dyker, Organische Chemie, Ruhr-Universitdt Bochum

Prof. Dr. Andreas Schnepf, Anorganische Chemie, Universitat Tiibingen

Prof. Dr. Tobias Unruh, Physik der kondensierten Materie, Friedrich-Alexander-Universitat Erlangen-Niirnberg

Prof. Dr. Martin Winkler, Materials and Process Engineering, Ziircher Hochschule der angewandten Wissenschaften

Hinweis: Zu dem Brief der Professoren hat sich unter anderem Emmanuel Wyler vom Max-Delbriick-Centrum in Berlin
gedulert (hier). Wir haben die Fragen am 26.1. auch an das Paul-Ehrlich-Institut gestellt, von dort jedoch bis zum Montag,
dem 1. Februar abends, auer einer automatisierten Eingangsbestatigung unserer Anfrage keine Antwort erhalten. Die
Berliner Zeitung wird weiter iber den Diskurs berichten und hat BioNTech um eine Stellungnahme zu den Nachfragen
gebeten.
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Bundesinstitut fiir Impfstoffe und biomedizinische Arzneimittel « 2 \/
g sk e e Paul-Ehrlich-Institut %\-«

§ 7 Absatz 1 Satz 1 IFG trifft auch Regelungen zum Binnenverhaltnis zwischen unterschiedlichen
Behorden, sofern die begehrten Daten an mehreren Stellen vorhanden sind. Fiir diesen Fall bewirkt
die Norm eine Verfahrenskonzentration dahingehend, dass alleine die Behérde entscheidet, die eine
besondere Sachnéhe aufweist (vgl. BVerwG Urt. v. 3112011 — 7C 4/11Rn.27f;0VG
Saarlouis Urt. v. 11.6.2018 -2 A 452/17 Rn. 36; OVG MunsterUrt. v. 2252019 —-15 A
873/18 Rn. 125). Dies ist in der Regel die Behorde, bei der die Federfuhrung liegt (vgl. Gersdorf/Paal,
BeckOK InfoMedienR, IFG § 7 Rn. 23).

Diese ist in zentralisierten Zulassungsverfahren wie bei den COVID-19-Impfstoffen die Europaische
Arzneimittelagentur als nach der Verordnung (EG) Nr. 726/2004 fur die Durchfuhrung des
Zulassungsverfahrens zusténdige Behorde. GemaR Artikel 4 i. V. m. Artikel 3 dieser Verordnung sind
die entsprechenden Antrage auf ,Genehmigung fir das Inverkehrbringen* bei der EMA einzureichen.
Zugelassen werden diese Arzneimittel von der Européischen Kommission. Das Paul-Ehrlich-Institut ist
allenfalls als ,Erfiillungsgehilfe’ der EMA bei der wissenschaftlichen Bewertung tatig.

Der Zugang der Offentlichkeit zu Dokumenten des Europ&ischen Parlaments, des Rates und der
Kommission, wozu auch die Dokumente der EMA gemaR Artikel 73 der Verordnung (EG) Nr.
726/2004 gehoren, ist in der Verordnung (EG) Nr. 1049/2001 des Europaischen Parlaments und des
Rates vom 30. Mai 2001 (ABI. L 145/43) i. V. m. den Durchfiihrungsbestimmungen zu dieser
Verordnung (siehe Beschluss der Kommission vom 05.12.2001, bekanntgegeben unter Aktenzeichen
K(2001) 3714 im ABI. L 345/94) geregelt.

Die Antragsteller wurden daher entsprechend § 25 Absatz 1 VWVfG bei den betreffenden Anfragen
darauf hingewiesen, dass diese nicht an das Paul-Ehrlich-Institut, sondern nach dem Freedom of
Information Act an die EMA zu richten seien.

2. Die Ablehnung des Antrags auf Informationszugang zu produktspezifischen Toleranzbereichen,
Freigabespezifikationen des Fertigproduktes und Chargendokumentationen beruht auf § 1 Absatz 1
i.V.m. § 6 Satz 2 IFG. Danach hat der Antragsteller einen Rechtsanspruch auf Zugang zu den
begehrten Informationen, soweit darin nicht schUtzenswe'(tés\ geistiges" Eigentum und/oder Betriebs-
oder Geschaftsgeheimnisse Dritter enthalten sind. Die angefragten Ingma onen stellen Betriebs- und
Geschaftsgeheimnisse dar. (@ Ve '5\

B

Betriebs- und Geschéftsgeheimnis ist jede im Zusammenhang mit einem Unternehmen stehende
Tatsache, die nicht offenkundig, sondern nur einem begrenzten Personenkreis bekannt ist und an
deren Nichtverbreitung der Geheimnistrdger ein berechtigtes wirtschaftliches Interesse hat. Ein
berechtigtes Interesse eines Unternehmens an der Geheimhaltung liegt insbesondere vor, wenn die
Informationen von Wettbewerbsrelevanz sind, d. h. die Offenbarung der Information sich nachteilig auf
das Unternehmen auswirken kann und die Konkurrenzfahigkeit von Wettbewerbern verbessert wird,
mithin wenn die Aufdeckung der Informationen spiirbare Auswirkungen auf die Wettbewerbsfahigkeit
des Unternehmens hat oder haben kann. Dazu reicht es aus, dass die Offenbarung der Information
dazu flihrt, dass sich potentielle Konkurrenten das notwendige Knowhow unter Einsparung eigener
Aufwendungen beschaffen konnen. (Schoch, IFG, 2. Aufl. 2016, § 6, Rn. 92.; Rossi, IFG
Handkommentar, zu § 6 Rn. 75)

Die begehrten Informationen (ber produktspezifische Toleranzbereiche von COMIRNATY,
Freigabespezifikationen des Fertigproduktes sowie sonstige Chargendokumentationen stellen solche
Betriebs- und Geschaftsgeheimnisse dar. Das Paul-Ehrlich-Institut schlielt sich diesbeziiglich der
umfassenden Stellungnahme von BioNTech zum Vorliegen von Betriebs-und Geschéaftsgeheimnissen
an.

Seite 5/6
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ANHANG 6

EMA, assessment report, 19 Feb. 2021, Dokument: EMA/707383/2000 Corr.1

With regards to the vaccine components, only the whole formulation (modified RNA in LNPs) were used,

so there is no toxicological data on the LNP alone or its specific novel excipients. The novel LNP
components, these are not considered primarily as adjuvant substances.

No genotoxicity nor carcinogenicity studies have been provided. The components of the vaccine
formulation are lipids and RNA that are not expected to have genotoxic potential.
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ANHANG 7

AR A (A [i https://www.pei.de/DE/service/fag/fag-coronavirus-inhalt2.htmi

Q Institut  Arzneimittel Arzneimittelsicherheit Regulation F

—

Wie erfolgt die Auswahl der Probe fiir die Chargenpriifung: Per Zufall oder

werden groflere Impfstoffmengen fiir die Testung ins Paul-Ehrlich-Institut -
geschickt?

Nein, der Hersteller schickt Proben der entsprechenden Chargen an das Paul-

Ehrlich-Institut, die reprasentativ fir die gesamte Charge sind.
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ANHANG 8

UNIVERSITAT
LEIPZIG

LS el
Sy

-+ Fakultat fir-Chemie-und Mineralogie|
~Institut fiir Analytische Chemief|
~Prof.-Dr.-Jérg-Matysik, Direktor(
- E-mail: joerg.matysik@uni-leipzig.de|

- Linnéstrae 3, 04103 Leipzig|
An-das’

Paul-Ehrlich-Institut]
Herrn-Prasident Prof.-Stefan Vieths]
Paul-Ehrlich-Str.-51-591

63225 LangenS

Ihre Zeichen, Ihre Nachricht vom Meine Zeichen, meine Nachricht vom Telefon (0341) Telefax (0341) Leipzig,"

9736112 ~» 9736115 - 12.-02.-2024

Zweite ‘Anfrage beziiglich neuer-wissenschaftlicher Erkenntnisse(Garcia-Fossa
&-de'Jesus) zu‘moglicher-Schadwirkung-der modRNA-Technologie||

Sehr-geehrter-Herr Prasident, sehr-geehrter-Herr-Professor-Vieths,
sehr-geehrte ‘Damen und-Herren,

am-12.-Januar- 2024 sandten-wir- Ihnen-einen-Brief, ‘der-am-14.- Januar- 2024 in -der -Berliner
Zeitung- abgedruckt- wurde.- Die- Berliner- Zeitung- hat- unsere- Fragen: auch- direkt- an- Sie
weitergeleitet. Bis -heute -haben wir-jedoch-von-lhnen keine-Antwort erhalten.

Unsere Fragen -bezogen sich-auf-den-Artikel- von-Mulroney -et-al. vom -Dezember-2023-in-der
angesehenen-Zeitschrift: NATURE - (https://doi.org/10.1038/s41586-023-06800-3). - Dort - wurde
Uber- einen-sogenannten-ribosomalem- Shift: berichtet- und- das mégliche - Problem,- dass- es
aufgrund-der-Modifizierung-der mRNA-(modRNA), d.h. -durch -Austausch-von-Uridin durch -N'-
Methylpseudouridin, -haufig-zu -einem-,ribosomalen- Shift“-kommt.- Durch-diesen -Shift wird -der
Leserahmen- bei- der- Proteinsynthese' verschoben,  was- bedeutet, - dass- nach- dem- Shift
unbestimmte: Aminosauren- eingebaut- werden,- sodass: dann- Proteine: unbekannter
Zusammensetzung- und- unbekannter: Funktion- gebildet- werden.- Wie -wir- schrieben, - war- die
Méglichkeit-eines ribosomalen- Shifts: zumindest: in- Prokaryonten - durch- Einfiihrung- von- N'-
Methylpseudouridin-bereits ‘seit:2016-bekannt, in-Eukaryonten -wurde sie bislang-jedoch-nicht
untersucht.- Wir- sind - weiterhin- sehr-besorgt, - dass- durch- dieses- Phanomen- die: Gesundheit
vieler- geimpfter- Menschen- betroffen: sein- kénnte.- Unabhangig- davon- ist' die- Anzahl- der
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Nebenwirkungen-der-modRNA basierten: Impfstoffe -um- ein-Vielfaches- héher-als -alles, -was
bisher- bei- Impfstoffen-beobachtet-wurde.- Ihr- Schweigen- tragt- nicht- zu- unserer-Beruhigung
bei-und entspricht sicher nicht Ihrem gesetzlichen-Auftrag.

Nun-ist-ein- neuer-wissenschaftlicher- Artikel -erschienen,-der- uns- zu-einem-weiteren- Aspekt
der- modRNA-Technologie‘ Sorge- bereitet:- Garcia-Fossa“ und- de- Jesus- berichten- in- der
wissenschaftlichen Zeitschrift NANOTOXICOLOGY
(https://doi.org/10.1080/17435390.2024.2307616)," dass- kationische- Lipid-Nanopartikel- die
plasmidische: RNA- komplexieren- sowie- die- Migration- von- Prostatakrebszellen- (PC-3)
ermdoglichen-und-damit-die-Krebsentstehung-férdern-kénnen.'

Besorgt fragen wir Sie deshalb-erneut:*

(1) » Wann-haben'Sie' Kenntnis-von-dieser: Arbeit-bekommen-und- seit'wann-ist:lhnen- die
Problematik- der- Wanderung: von- Krebszellen- bei- auf- modRNA- basierenden
Injektionen-bekannt?*

(2) » Wurde-diese-offenbare Problematik- bereits friher-innerhalb-des: PE|-thematisiert-und
wenn ‘ja, warum wurde-dariiber-nicht-offen-kommuniziert?"

(3) » Welche Untersuchungen-sind-von-Seiten-des-PEl -geplant,um-die- Giftigkeit-der-Lipid
Nanopartikel-und- die- fur- deren- Aufbau- verwendeten- Komponenten- zu- untersuchen
und ‘welche-Schritte ‘'sind‘seitens des'PEI geplant, um-solche -Gefahrdungen-durch-die
modRNA-Technologie zueliminieren -oder-zumindest-zu verringern?"

(4) ~ Sollten- diese- neuen- Erkenntnisse- aus- Sicht: des‘ PEI- eine- Auswirkung- auf- die
Zulassung-dieser -neuen:modRNA-basierten - Medikamente -haben und-wenn-ja welche
und wenn-nein ‘warum-nicht?

(5) ~ Wie- plant- das‘ PEI,- die- Offentlichkeit- iber- diese- neuen- Erkenntnisse und- tiber
moglicherweise: gefahrliche: Nebenwirkungen- der- modRNA-Technologie: zu
informieren?"

(6) —~ Beabsichtigt- das' PEI,- diese: Erkenntnisse: auf- Ebene: der- Europaischen
Arzneimittelagentur-und- der- EU-Kommission- zur- Kenntnis- zu- bringen- und - flir- eine
Uberpriifung-zu-sorgen(§ 69-Abs. 1a'S. 1 AMG)?"

Alle diese Berichte-lassen ‘die Schlussfolgerung- zu, dass-der-begriindete - Verdacht: besteht,
dass' mod-RNA-Injektionen- ,schadliche: Wirkungen: haben,- die- Uber- ein- nach- den
Erkenntnissen-der-medizinischen-Wissenschaft vertretbares-MaR} -hinausgehen* (§ 69 Abs. 1
S.-2-Nr.-4- AMG).  Dass trotz- dieser- Berichte- eine- Reaktion- lhrer- Behorde: nicht- erfolgt,
erschiittert-das Vertrauenin‘lhre-Behorde, weshalb-wir-Sie-erneut-dringend bitten, sowohl-zu
unseren- Fragen- -- auch- aus' unserem- vorherigen- Brief- -- Stellung- zu- nehmen, als- auch
Konsequenzen- aus- allen' diesen- aufgelisteten: Tatsachen: zu- ziehen- und- diese- modRNA-
Technologie- vorerst- zu- stoppen,- anstatt- eine- weitere- Verbreitung- dieser- Technologie zu
unterstitzen. In-diesem-Zusammenhang-appellieren-wir-an-die ‘Verantwortlichen-des-PEl-als
fur- die- Arzneimittelsicherheit- zustéandige- Behoérde,  der- dem- PEI- gesetzlich- Ubertragenen
Verantwortung nachzukommen-und-die -nach-§ 69-Abs.1a'S. 4 in‘Verbindung-mit-§ 69-Abs. 1
S. 2'Nr.-4-AMG- erforderlichen-MafRnahmen wie- Ruhen-der- Zulassung-bis- zur- Klarung- des
Verdachts ‘sowie Information-an-die'EU-Kommission-und-die' EMA zu-ergreifen.*
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|
Wir-Unterzeichner sind-Gberzeugt, dass-unsere -Fragen-und‘lhre-Beantwortung -durch-Sie im
Sinne' einer- vertrauensbildenden, transparenten- Kommunikation- von- aulRerordentlichem
offentlichem-Interessesind.- Daher -beabsichtigen wir, diesen Brief-undlhre - mdgliche ‘Antwort
zu-veroffentlichen.

Mit-freundlichen-GriiRen und-dem -Wunsch nach-Aufklarung,
im‘Namen-der-Unterzeichner|

)|

)|

T

T

(Jorg ‘Matysik)T

Unterzeichner:

Prof. Dr.-Jorg-Matysik, Analytische -Chemie, Universitat-Leipzig:(Kontakt)]

Prof. Dr.-Gerald Dyker, Organische Chemie, Ruhr-Universitat-Bochum

Prof.-Dr.-Andreas ‘Schnepf, ‘Anorganische Chemie, Universitat Tiibingen

Prof.-Dr. Tobias ‘Unruh,-Physik-der-kondensierten-Materie, ‘Universitat Erlangen]

Prof.- Dr.- Martin- Winkler, - Materials- and- Process- Engineering,- Ziircher- Hochschule- der
angewandten ‘Wissenschaften!
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