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Disconoscimento

I documenti dell’ISCO3 sono raccomandazioni che possono diventare linee guida e un riferimento
per tutti coloro che praticano ozono terapia. Tuttavia, spetta a ogni ozonoterapeuta seguire la sua / il
suo giudizio clinico nell'attuazione delle raccomandazioni formulate dall’ ISCO3.

Tutte le pubblicazioni tecniche di ISCO3 o sotto il nome di ISCO3, tra cui i codici di condotta, le
procedure di sicurezza e ogni altra informazione tecnica contenuta in esse, sono state ottenute da
fonti ritenute attendibili e si basano su informazioni tecniche ed esperienze attualmente disponibili
da membri dell’ISCO3 e altri alla data della loro emissione.

Mentre ISCO3 e i suoi membri raccomandano il riferimento o 1'uso delle loro pubblicazioni, tali
riferimenti non risultano vincolanti per gli ozonoterapeuti, che volontariamente decideranno di
applicarli o meno, pertanto ISCO3 e i suoi membri, non danno alcuna garanzia di risultati ¢ non si
assumono alcuna responsabilita in relazione all’uso di informazioni o suggerimenti contenuti nelle
pubblicazioni di ISCO3.

ISCO3 non ha alcun controllo per quanto riguarda le prestazioni, le corrette applicazioni o le
interpretazioni errate, di qualsiasi informazione o suggerimento contenuti in pubblicazioni di ISCO3,
fatte da qualsiasi persona o ente (compresi i membri dell’ISCO3) e quindi ISCO3 declina
espressamente qualsiasi responsabilita.

Le pubblicazioni di ISCO3 sono soggette a revisione periodica e gli utenti sono invitati a
richiedere l'ultima edizione.

L'unica versione ufficiale di questo documento ¢ quella pubblicata in inglese.

Nota: Il documento "Uso potenziale dell’ozono nella SARS-CoV-2 / COVID-19” ¢ stato
elaborato, discusso e approvato dall’ISCO3 avendo in considerazione tre punti chiave:

1. L’Organizzazione Mondiale della Sanita (OMS), agenzia specializzata delle Nazioni
Unite, il cui mandato ¢ la salute pubblica, ha ufficialmente riconosciuto che “al
momento, non ci sono vaccini o trattamenti farmaceutici specifici disponibili per
COVID-19.” !

2. Per combattere questa pandemia I'OMS ha chiamato 1 paesi “a prendere misure urgenti
e aggressive”, affermando che “questa non ¢ solo una crisi di salute pubblica, € una crisi
che tocchera ogni settore - cosi ogni settore e ogni individuo devono essere coinvolti
nella lotta.”? ISCO3, come parte del settore sanitario del mondo, vuole essere coinvolto
nella lotta contro questa pandemia.

3. Poiché non ci sono “vaccini o trattamenti farmaceutici specifici disponibili” questo
documento rappresenta un contributo per combattere il coronavirus, che propone 1'uso
potenziale dell’Ozonoterapia, come terapia complementare, esclusivamente sulla base
dei dati scientifici disponibili, come ¢ spiegato in dettaglio in questo documento.
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Abbreviazione / Acronimi

ACE2: Enzima di conversione dell'angiotensina 2.

CDC: Centri per il Controllo e la Prevenzione della Malattia (USA).
COVID-19: Malattia da Coronavirus 19.

CT: Tomografia Computerizzata.

Eboo: Ossigenazione-Ozonizzazione extracorporea del sangue.
EPA: Environmental Protection Agency (USA).

FDA: Food and Drug Administration (USA).

GSH: Glutatione

HSP: Proteine di Shock Termico.

MAH: Grande autoemoterapia.

MIAH: Piccola autoemoterapia.

MSC: Cellule Staminali Mesenchimali.

03SS: Soluzione Salina Ozonizzata.

OSHA: Occupational Safety and Health Administration (USA).
SARS-CoV-2: Sindrome Severa Acuta Respiratoria per Coronavirus 2.
UC: Cordone Ombelicale.

OMS: Organizzazione Mondiale della Sanita.

Suggerimento su come citare questo documento: ISCO3. Uso potenziale di ozono nella SARS-
CoV-2 / COVID-19. Madrid, 2020. Comitato Scientifico Internazionale di Ozonoterapia
www.isco3.org (Consultato il XX / XX / XX).
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Sommario

La comparsa della sindrome respiratoria acuta grave da coronavirus 2 (SARS-CoV-2; provvisoriamente
chiamato 2019 nuovo coronavirus o 2019-nCoV) o malattia COVID-19 in Cina, alla fine del 2019, ha
causato una grande epidemia globale ed un grave problema pubblico di salute. La COVID-19 ¢ stata
definita come una "pandemia" dall'Organizzazione Mondiale della Sanita (OMS). La maggior parte dei
dati ufficiali recenti e disponibili al 12 marzo 2020, ha dimostrato che a oggi, quasi 125.000 casi sono
stati segnalati dall'OMS, provenienti da 118 paesi e territori. Nelle ultime due settimane, il numero di
casi segnalati fuori dalla Cina ¢ aumentato di quasi 13 volte e il numero di paesi colpiti ¢ quasi
triplicato.’ “4.291 persone hanno perso la vita (...) nei giorni e nelle settimane a venire, ci aspettiamo di
vedere il numero di casi, il numero di morti e il numero di paesi colpiti aumentare ancora™ Lo scopo
di questo lavoro ¢ quello di supportare “l’uso potenziale dell'Ozono come terapia complementare”
nella gestione di COVID-19. Le parole chiave per acquisire informazioni scientifiche sono state: ozono,
SARS-CoV-2 e COVID-19.

L'ozono puo essere utilizzato nella disinfezione di ambienti contaminati virali. La sua massima efficacia
antivirale richiede un breve periodo di umidita elevata (> 90% di umidita relativa), dopo il
raggiungimento della concentrazione di gas ozono di (20 - 25 ppm, 39-49 mg / m?). Essendo un gas,
puo penetrare in tutte le aree all'interno di una stanza, tra cui fessure, infissi, tessuti, stanze d'ospedale,
trasporti pubblici, camere d'albergo, cabine delle navi da crociera, uffici, ecc e sotto le superfici dei
mobili, molto piu efficacemente rispetto alle applicazioni manuali di spray liquidi e aerosol.
L'ambiente da trattare deve essere privo di persone e animali a causa della relativa tossicita
dell’ozono se assunto per la via inalatoria.

L’ozono terapia sistemica puo essere “potenzialmente” utile nel trattamento della SARS-CoV-2. 11
meccanismo d'azione ¢ gia stato dimostrato clinicamente in altre infezioni virali ed ha dimostrato di
essere altamente efficace negli studi di ricerca. I meccanismi d'azione sono: 1) induzione di adattamento
allo stress ossidativo, quindi un riequilibrio dello stato redox cellulare. 2) Induzione di IFN-gamma e
citochine pro infiammatorie. 3) Aumento del flusso sanguigno e ossigenazione dei tessuti degli organi
vitali. 4) Ha le potenziali azioni di agire come un auto-vaccino quando somministrato in forma di piccola
autoemoterapia.

Le vie di somministrazione raccomandate sono: Grande Autoemoterapia (MAH), Soluzione Salina
Ozonizzata (O3SS), Ossigenazione-Ozonizzazione Extracorporea del Sangue (EBOO), e una variante
della Piccola Autoemoterapia (MIAH). 11 protocollo clinico deve essere rispettato con le dosi e le
procedure standard, come definito nella Dichiarazione di Ozonoterapia di Madrid. Si tratta di una
terapia complementare perché mentre il paziente infetto continuera ad essere trattato con la medicina
allopatica, allo stesso tempo il paziente ricevera il trattamento che questo documento propone.

Almeno tre studi clinici con la Grande Autoemoterapia con Ozono sono attualmente in corso in
Cina, ma sono necessari piu studi clinici e dati per confermare 1'efficacia dell’ozonoterapia come
terapia complementare in COVID-19 malattie.
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Parole chiave

Ozono, Ozonoterapia, COVID-19, SARS-CoV-2, Soluzione Salina Ozonizzata, Grande
Autoemoterapia.

Introduzione

I Coronavirus sono importanti patogeni umani e animali. Alla fine del 2019, un nuovo
Coronavirus ¢ stato identificato come la causa di un cluster di casi di polmonite a Wuhan
(Hubei Provincia di Cina) e ha causato una grande epidemia globale che rappresenta un
importante problema di salute pubblica.* Si & diffuso rapidamente, causando un'epidemia in
tutta la Cina, con casi sporadici segnalati a livello globale. Nel febbraio 2020, 1'Organizzazione
Mondiale della Sanita ha designato la malattia COVID-19, che sta per malattia da Coronavirus
20195 11 virus che causa COVID-19 porta ad una sindrome respiratoria acuta grave
Coronavirus 2 (SARS-CoV-2); in precedenza, era stato indicato come 2019-nCoV. SARS-
CoV-2 ¢ strettamente legato a due severi bat-derivati, sindrome simil-respiratoria Coronavirus,
bat-SL-CoVZC(C45 e bat-SL-CoVZXC21, in particolare BetaCoV / bat / Yunnan / RaTG13 /
2013, sono simili all'essere umano. SARS -CoV-2. ha dimostrato di avere grande diversita
genetica e rapida evoluzione.’

SARS-CoV-2 ha una gran trasmissione da uomo a uomo attraverso le goccioline respiratorie o
per contatto diretto, I’infezione ¢ stata valutata per avere un periodo di incubazione medio di
6,4 giorni e un numero riproduzione di base di 2.24 - 3.58 giorni.* Tra i pazienti con polmonite
da SARS-CoV-2, la febbre ¢ il sintomo piu comune, seguita da tosse, malessere e tosse secca,
nella fase prodromica.® L interessamento polmonare bilaterale con I'opacita a vetro smerigliato
¢ stata la constatazione piu comune dalla tomografia computerizzata (TC) del torace.
L’immagini TC hanno dimostrato progressione durante la fase iniziale di insorgenza della
malattia.’

Al momento non ci sono farmaci antivirali con licenza da parte della Food and Drug
Administration (FDA), dell'Agenzia spagnola del farmaco e salute (AEMPS) oppure da parte
dell'Agenzia Italiana del Farmaco per i pazienti con COVID-19. A nostra conoscenza, fino ad
ora non esistono farmaci antivirali autorizzati per trattare i pazienti con COVID-19 in qualsiasi
paese del mondo. Questo punto ¢ stato confermato ufficialmente dall'OMS: “attualmente,
non esistono vaccini o trattamenti farmaceutici specifici disponibili per COVID-19.”!
Alcuni studi in-vitro o in vivo suggeriscono la potenziale attivita terapeutica di composti contro
il Coronavirus, ma non ci sono dati disponibili provenienti da studi osservazionali o studi
randomizzati controllati negli esseri umani che supportano la raccomandazione eventuale di
terapie sperimentali per 1 pazienti con confermata o sospetta COVID-19.
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Remdesivir, un farmaco antivirale sperimentale, ¢ stato segnalato per avere attivita in vitro
contro-SARS-CoV-2.!° Un piccolo numero di pazienti con COVID-19 ha ricevuto remdesivir
per via endovenosa per uso compassionevole al di fuori di uno studio di sperimentazione
clinica. Uno studio clinico randomizzato, controllato con placebo con remdesivir per il
trattamento di pazienti ospedalizzati con polmonite e COVID-19 ¢ stato implementato in Cina.
Altri studi stanno testando lopinavir-ritonavir, duranavir, danoprevir, cobisistat randomizzato,
anti-CD147 umanizzato, Meplazumab, Eculizumab, Bevacizumab, enzima di conversione
dell'angiotensina 2 (thACE2), le cellule NK, cordone ombelicale (UC) -Derived le cellule
staminali mesenchimali (MSC), immunoglobuline, i1 regolatori del recettore sfingosina-1-
fosfato, Fingolimod, idrossi-clorochina, vitamina C endovenosa, vitamina D, INF betta,
glucocorticoidi, grande autoemoterapia con ozono (questo ¢ uno dei molti altri composti
provati senza dati di successo disponibili ancora), rimedi tradizionali della medicina cinese
e altri trattamenti sono stati anche stati condotti in pazienti ospedalizzati con polmonite e
COVID-19 in Cina, ma i risultati non sono ad oggi disponibili. Sono previste sperimentazioni
cliniche di altre terapie potenziali per COVID-19.!1:12

Oltre alla diffusione virale attraverso la via respiratoria, SARS-CoV puo essere escreto con le
feci, le urine e il sudore, determinando cosi la trasmissione del virus.!® L'enzima di conversione
di angiotensina 2 (ACE2) molto probabilmente serve come sito di legame per SARS-CoV-2, il
ceppo implicato nella epidemica corrente per COVID-19, analogamente al ceppo SARS-CoV
implicato nella epidemia SARS 2002-2003.'* Le principali comorbidita dei casi di mortalita
comprendono ipertensione, diabete, malattia coronarica, infarto cerebrale, e bronchite cronica.
La fonte del virus e la patogenesi di questa malattia non sono ancora confermate. Nessun
farmaco terapeutico specifico ¢ stato trovato.'

L'ozono terapia potrebbe essere utilizzata nel trattamento di COVID-19 attraverso due
modalita:
1) Disinfezione (conta di un elevato supporto scientifico):
a) Gli ambienti contaminati (ospedali, trasporti, veicoli, tutte le superfici in cui il virus
potrebbe essere stato depositato, ecc);
b) In soluzioni acquose quali disinfezioni di acqua potabile, il trattamento delle acque nere,
lavanderia e alimenti.'®
2) Applicazione sistemica potenziale come medicina complementare al fine di:
a) Migliorare lo stato di salute dei pazienti e ridurre la carica virale;'”"°
b) Nella forma di collutorio acqua ozonizzata per ridurre l'incidenza di polmonite associata
al ventilatore in pazienti collegati alla ventilazione meccanica.?’

Lo scopo di questo lavoro ¢ quello di individuare i potenziali meccanismi d'azione dell’ozono,
che servirebbe come potenziale terapia complementare, nella gestione del COVID-19.

Termini utilizzati nella ricerca bibliografica:
COVID-19, SARS-CoV-2, SARS, ozono, ozono terapia, polmonite virale.
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Banche dati bibliografiche consultate: MEDLINE / PubMed, SciELO, lilla, OPS, EMBASE,
Zotero ISCO3, OMS Clinical Trials Registry Platform internazionali, NIH. US National

Library of Medicine e basi di dati informativi con 1 motori di ricerca come Google e Google
Scholar.

Tipi di documenti: articoli originali, tesi pubblicate, rapporti clinici, studi clinici in corso e
recensioni bibliografiche.

Lingue: inglese, russo e spagnolo. Date di pubblicazione: dal 1980 al 2020.

Criteri di esclusione: la mancanza di libero accesso al testo completo a causa di vincoli
finanziari e / o studi, presentando prove scientifiche insufficienti.

Disinfezione ambientale

Per ridurre la diffusione del COVID-19 virus, dovrebbero essere attuate le procedure di
controllo delle infezioni ambientali.>!">> Nelle impostazioni di assistenza sanitaria degli Stati
Uniti, il CDC afferma che le procedure di pulizia e di disinfezione di routine sono appropriate
per il COVID-19 virus.?* Prodotti approvati negli Stati Uniti dalla Environmental Protectione
Agency (EPA) per uccidere patogeni virali, contengono come componenti attivi: perossido di
idrogeno, ipoclorito di sodio, acido peracetico, etanolo, alcol isopropilico, alchil dimetil benzil
ammonio cloruro, didecil dimetil ammonio cloruro, ottil decil dimetil ammonio cloruro,
carbonato di sodio perossiidrato, sodio dicloro-s-triazine-trione e altri.?

L'importanza della disinfezione ambientale ¢ stata illustrata in uno studio di Singapore, in cui
¢ stato rilevato I'RNA virale su quasi tutte le superfici testate (maniglie, interruttori, corrimano,
porte interne e finestre, water, lavandino) nella stanza di isolamento di un paziente lievemente
sintomatico al COVID-19 prima della pulizia di routine, probabilmente trasportate
dall’aria..*>L’RNA virale non ¢ stato rilevato sulle superfici simili nelle stanze di altri due
pazienti sintomatici, che per0 erano state sottoposte a pulizia di routine (con
dicloroisocianurato di sodio). Da segnalare inoltre, che il rilevamento di RNA virale, non indica
necessariamente la presenza del virus infettivo. Fattori che influenzano la sopravvivenza di
questi virus sulle superfici includono: variazione del ceppo, titolo, tipo di superficie, mezzo
sospendente, modalita di deposizione, temperatura e umidita relativa, e il metodo utilizzato per
determinare la fattibilita del virus. II campionamento ambientale ha individuato
contaminazione delle superfici con SARS-CoV e virus influenzale, anche se 1'uso frequente di
metodi di rilevazione molecolari potrebbe non rappresentano necessariamente la presenza di
virus vitale.

Una volta contaminate dall'ambiente, le mani possono avviare auto-inoculazione nelle
membrane mucose del naso, degli occhi o della bocca. Modelli matematici e animali e studi di
intervento suggeriscono che la trasmissione di contatto ¢ il pitt importante percorso in alcuni
scenari. La prevenzione ed il controllo delle infezioni, comprendono la necessita di igienizzare
le mani e di usare dispositivi di protezione individuale contro l'inoculazione di superfici mucose
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e del tratto respiratorio, per ridurre al minimo la contaminazione. Molto importante anche la

pulizia delle superfici e la disinfezione degli ambienti sanitari.?’

I virus sono stati studiati durante la loro interazione con I'0zono.?**! Dopo 30 s di esposizione
all'ozono, 99% dei virus sono stati inattivati e hanno dimostrato danni alle loro proteine
dell'involucro, cosa che potrebbe impedire al virus di attaccarsi alle cellule normali e
provocargli la rottura del RNA a singolo filamento.?® L’0zono gassoso presenta inoltre una
serie di potenziali vantaggi rispetto ad altri gas decontaminanti e soluzioni chimiche liquide.*?
L’o0zono ¢ un composto naturale, ¢ facilmente generato in situ dall’ossigeno, € poi si trasforma
in ossigeno-ozono con un'emivita di circa 20 min (+ 10 min a seconda dell'ambiente).'® Come
gas puo penetrare tutte le zone all'interno di una stanza, compreso fessure, infissi, tessuti, e
sotto superfici di mobili, in maniera molto piu efficace di applicazioni manuali di spray liquidi
e aerosol.*® Gli svantaggi solo significativi sono la sua capacita di corrodere alcuni materiali,
come la gomma naturale, dopo un’esposizione prolungata, e la sua potenziale tossicita per gli
esseri umani, se inalato.

L’ Amministrazione sulla Sicurezza e la Salute del Lavoro (OSHA) negli Stati Uniti, ha stabilito
per la sanita pubblica, Air Standard di 0,1 ppm per 8 ore o 0,3 ppm per 15 min come il limite
della quantita di ozono a cui le persone possono essere esposte in modo sicuro.** I purificatori
d'aria che utilizzano 1'0zono non devono generare livelli di ozono al di sopra delle norme di
sanita pubblica, che sono gia ampiamente sufficienti per eliminare qualsiasi attivita
antimicrobica e 1 cattivi odori. A basse concentrazioni di ozono, al di sotto del limite di coperta
EPA-accettabili, sono stati utilizzati come depuratori d'aria, ma la loro efficacia ¢ stata messa
in discussione da molti studi.*>3® Ad alte concentrazioni, I’ozono ¢& stato utilizzato per
decontaminare spazi non occupati da persone, da contaminanti e odori chimici e biologici
come il fumo.

Per avere una massima efficacia antivirale, I'o0zono richiede un breve periodo di umidita elevata
(> 90% di umidita relativa), dopo il raggiungimento della concentrazione di gas ozono (20 - 25
ppm, 39-49 mg / m?).!® Uno studio ha mostrato che campioni di virus essiccati su superfici
dure (plastica, acciaio e vetro), e superfici morbide (stoffa, cotone e moquette), erano
ugualmente vulnerabili al trattamento con ozono.** Utilizzando i generatori adeguati e le
concentrazioni di ozono appropriate, 1'0ozono contribuisce a decontaminare le stanze
d'ospedale,®’ i mezzi di trasporto pubblico, le camere d'albergo, le cabine delle navi da crociera,
gli uffici, ecc. Gli ambienti che devono essere decontaminati, devono essere privi di
persone e animali, a causa della natura tossica dell’ozono se inalato.*® In caso di inalazione
accidentale, si raccomanda di seguire le misure proposte dall’ISCO3.3°L’0zono viene anche
utilizzato nella disinfezione della biancheria ospedaliera.*’ Inoltre, pud essere utilizzato nel
trattamento dei residui delle acque reflue.*! I depuratori convenzionali riducono la quantita di
tutti 1 virus, ma 1’ozonizzazione riduce ulteriormente la quantita di diversi virus a livelli non
rilevabili, il che indica che questa ¢ una tecnica promettente per ridurre la trasmissione di molti
virus umani patogeni.*?

Potenziale uso di ozono nella SARS-CoV-2 / COVID-19 | ©1SC03. 2020



mailto:info@isco3.org
http://www.isco3.org/

International Scientific Committee of Ozone
- - Therapy SOP: ISCO3 / EPI / 00/04
T Cco Versione: 1 ITA
j},ﬁ ? Tel / Fax (+34) 913515175. telefono cellulare (+34) 669.685.429 Data: 14/03/2020
°*°~'§”~2;';?5°W““ Avenida Juan Andrés 60. Locale 1 - Bajo Izquierdo 28035, Madrid . .
(Spagna) info@isco3.org www.isco3.0rg Pagina 9 di 16

Le soluzioni acquose di 0zono sono in uso come disinfettanti in molti casi, dal trattamento delle
acque nere®, alle lavanderie,** all’acqua da bere* ed alla lavorazione degli alimenti.*6’
L'ozono viene preso sempre piu in considerazione come disinfettante altamente efficace per il
controllo dei virus.*® L’esposizione all'ozono riduce Dinfettivitd virale mediante la
perossidazione lipidica e al successivo danno all’involucro lipidico e proteico del virus.?

Azioni terapeutiche di ozono nelle malattie virali

L'ozono puo inattivare i virus mediante ossidazione diretta dei loro componenti.?’ Tuttavia
l'attivita virucida in vivo diventa incerta quando i virus sono in fluidi biologici o, peggio ancora,
quando sono intracellulari (pneumociti, epatociti, epiteli, linfociti CD4 +, monociti, cellule
gliali e neuroni), perché il nostro sistema antiossidante protegge l'integrita virale.*” Ecco perché
¢ irrazionale utilizzare iniezioni dirette di ozono o altri metodi di applicazione di ozono non
consigliati.’® L’ozono terapia aggiuntiva rappresenta un’utile terapia complementare ma né
I’0zono, né ’H20- raggiungono concentrazioni sufficienti nei tessuti, perché patogeni liberi
sono protetti da antiossidanti plasmatici e i virus intracellulari sono inaccessibili.’! Tuttavia, al
fine di esplorare I'efficacia dell’ ozonoterapia nelle malattie virali, Bocci e Paulesu®” spiegarono
la possibilita che 1'ozono puo agire in vivo. I seguenti meccanismi possono avere una certa
rilevanza:

a) Un trattamento terapeutico prolungato con ozono sembra in grado di indurre un
adattamento allo stress ossidativo, quindi un riequilibrio dello stato redox cellulare, che
¢ un processo fondamentale per inibire la replicazione virale che verra bloccato. Il
meccanismo mediante il quale paradossalmente 1’0zono (un potente ossidante) puo
indurre una risposta antiossidante, ¢ attualmente dimostrato non solo a livello
proteomico, ma anche a livello genomico. L'ozono a dose terapeutica modula il fattore
nucleare Nrf2 e NF-KB e induce il riequilibrio dell'ambiente antiossidante.’*"® Lo
stress ossidativo e l'immunita innata hanno un ruolo chiave nei percorsi di danno
polmonare che controllano la gravita del danno polmonare acuto durante le infezioni
virali come la SARS.%

b) L'induzione di sintesi di citochine, quali IFN e IL, nel sangue ozonizzato ha dimostrato
di essere possibile. Sebbene 1'0zono sia un induttore debole, i linfociti e monociti
reinfusi, migrando attraverso il sistema linfatico, possono attivare altre cellule che, nel
tempo, porteranno ad una stimolazione del sistema immunitario. Questo puo
rappresentare un processo importante, perché ¢ noto che una malattia virale acuta
diventa cronica o perché il virus ¢ particolarmente virulento, o perché I’eterogenea
popolazione virale evolve rapidamente e sfugge al controllo immunitario, o perché il
sistema immunitario diventa tollerante agli antigeni virali e diventa incapace di
contrastare l'infezione. Inoltre, oltre all'induzione di HO-1,° un enzima protettivo, il
rilascio di alcune proteine da shock termico (HSP) come la HSP60, la HSP70 e la
HSP90, presentano anche importante attivita virucida. Queste proteine sono potenti
attivatori del sistema immunitario, in grado di indurre la sintesi di citochine

Potenziale uso di ozono nella SARS-CoV-2 / COVID-19 | ©1SC03. 2020



mailto:info@isco3.org
http://www.isco3.org/

International Scientific Committee of Ozone

-~ Therapy SOP: ISCO3 / EPI/00/04
Ay co Versione: 1 ITA

jj% ) 2 Tel / Fax (+34) 913515175. telefono cellulare (+34) 669.685.429 Data: 14/03/2020

ongunrc coun™ Avenida Juan Andrés 60. Locale 1 - Bajo Izquierdo 28035, Madrid

Pagina 10 di 16

(Spagna) info@isco3.org www.isco3.0rg

proinfiammatorie dal sistema monociti-macrofagi e l'attivazione delle cellule
presentanti 1'antigene.**%

¢) L’ossigeno-ozono terapia migliora sicuramente l'ossigenazione.®’% 1 pazienti con
SARS sono inclini ad avere lieve epatite non specifica,® fibrosi polmonare®* e possono
sviluppare anche insufficienza renale.®> L’ozonoterapia stabilizza il metabolismo
epatico ed il fibrinogeno ed 1 livelli plasmatici di protrombina tendono a normalizzarsi
in pazienti infetti, suggerendo un miglioramento della sintesi proteica epatica.*’ Ci sono
moltissime ricerche scientifiche che dimostrano I'effetto protettivo dell’ozono, al fine
di prevenire il danno ossidativo al cuore,®®¢’ fegato,%®%° polmone’® e tessuto renale.”!

d) Durante 1’ozonizzazione del sangue ex vivo attraverso la piccola autoemo, con
concentrazioni di ozono vicino 90 pg / mL per mL di sangue, pud essere possibile
indurre 1'ossidazione dei componenti virali liberi, che potrebbero rappresentare un
vaccino inattivato e immunogenico.**’>"3

e) Soluzione Salina Ozonizzata. Questo metodo ¢ stato formalizzato dal Ministero della
Salute della Federazione Russa nei primi anni ‘80 ed ¢ stato ufficialmente implementato
negli ospedali di salute pubblica, in particolare per le specialita di ortopedia,
dermatologia, ginecologia e ostetricia.”*”> Nel 2004, ¢ stato anche riconosciuto
ufficialmente in Ucraina.”® Il metodo & supportato da una grande quantita di articoli
scientifici e da una forte esperienza clinica circa i benefici di questa terapia.”’

II metodo consiste nel far gorgogliare con la miscela ossigeno-ozono, con
concentrazioni che vengono calcolate a seconda del peso del paziente, fino a
saturazione, una soluzione fisiologica (0,9%). La sua infusione rilchiede circa 20-30
min. A differenza della grande autoemoterapia, la soluzione salina ozonizzata ha
dimostrato di essere particolarmente efficace nelle malattie virali come Epstein Barr,
citomegalovirus, Papillomavirus, HIV, Herpes zoster, Herpes Simplex, ecc. Poiché la
soluzione salina ¢ un espansore del plasma, O3SS consente di trattare una quantita
maggiore di sangue, rispetto alla MAH e quindi il numero di sessioni per avere un effetto
terapeutico puo essere inferiore.

L'analisi dei dati bibliografici sull'interazione di ozono con NaCl in soluzioni acquose,
permette di concludere che la decomposizione dell'ozono in soluzioni acquose di NaCl
non ¢ accompagnata dalla formazione di prodotti diversi dall'ossigeno. In particolare,
non ¢ stata osservata alcuna quantita eccessiva di ipocloriti e clorati. Cio ¢
particolarmente significativo per le applicazioni terapeutiche di soluzioni isotoniche
ozonizzate.”®”

Quando I’ozono si dissolve nell’acqua, si formano radicali liberi, perossido di idrogeno
(in una quantita insignificante!), strutture esagonali di acqua e piccole molecole. Le
molecole di acqua esagonali che si formano durante 1’0zonizzazione di soluzioni
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acquose, migliora il trasporto attraverso la membrana cellulare non solo di elettroliti,
ma possibilmente anche di altre sostanze.*

Boyarinov GA e Sokolov VV3'#2 hanno dimostrato che quando viene eseguito un
bypass cardiopolmonare ozonizzato (cardiopolmonare extracorporea), le cellule
dell'organismo del paziente utilizzano piu glucosio rispetto a quando ¢ ossigenato.
Pertanto, possiamo concludere che la miscela disciolta di O»/Os3, 1 radicali liberi, il
perossido di idrogeno e le strutture esagonali acquose formatesi durante il
gorgogliamento di soluzioni acquose di NaCl con una miscela di gas 0/Os,
determinano l'effetto terapeutico della soluzione fisiologica ozonizzata.

La procedura non solo ¢ efficace e sicura, ma ¢ molto piu economica e piu facile da
implementare.

Via di somministrazione consigliate

Le vie di somministrazione raccomandate sono le sistemiche e in quest’ordine: Soluzione
Salina Ozonizzata (O3SS), Grande Autoemoterapia (MAH), Ossigenazione-Ozonizzazione
Extracorporea del Sangue (EBOO) e una variante della Piccola Autoemoterapia (MIAH)
(utilizzando 90 pg / NmL). La sintesi della procedura di somministrazione di ogni metodica ¢
descritta nella Dichiarazione di Madrid sulla Ozono Terapia.” Inoltre, la procedura passo per
passo ¢ disponibile in forma scritta, secondo la buona pratica clinica per condurre ciascuna
procedura e puo essere scaricata dal sito web ISCO3 (www.isoc3.org).83-8°

Protocollo clinico raccomandata con O3SS

Queste raccomandazioni si basano sull'esperienza clinica dell’ozonoterapeuta e devono essere
sottoposte ad ulteriori test clinici. Nota che attualmente ci sono tre studi clinici in Cina, ma i
risultati preliminari non sono ancora disponibili.'!”!?

Protocollo preventivo con 03SS

Saturazione della soluzione salina fisiologica 0,9% a 3 pg / NmL per 10 min. Somministrare
al paziente sotto gorgogliamento con gli stessi parametri a 80/120 gocce / min. Due volte alla
settimana per 6 trattamenti. Dopo la somministrazione del O3SS, somministrare glutatione
(GSH) iv 600 mg + Vit. C 1 g sciolti in 100 mL di soluzione fisiologica. Due volte alla
settimana per 6 trattamenti.

Protocollo interventistico con 03SS

Saturazione della soluzione salina fisiologica 0,9% a 5 png / NmL per 10 min. Somministrare
al paziente sotto gorgogliamento con gli stessi parametri a 80/120 gocce / min. Ogni giorno,
per 5 giorni. I successivi 5 giorni abbassare la concentrazione di 3 mg/ NmL. 10 trattamenti in
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totale. Dopo ogni O3SS, somministrare iv GSH 1,2 g+ Vit. C 2 g. sciolti in 100 mL di soluzione
fisiologica. Effettuare 10 trattamenti, due volte a settimana.

Poiché¢ la malattia induce uno stress ossidativo acuto, includiamo GSH, per la sua capacita di
donare elettroni e stabilizzare 1 radicali liberi generati dal virus. GSH ¢ un antiossidante non
enzimatico, ed ¢ una delle prime linee di difesa contro il danno ossidativo. Durante
I'invecchiamento, il livello di GSH si riduce ed il sistema immunitario va incontro ad una
deficienza dell'induzione della risposta Th1l. Questo comporta una riduzione della secrezione
di citochine Th1, che, associata alla deplezione di GSH, potrebbe indebolire le difese dell'ospite
contro le infezioni virali.%

Dispositivi (Generatori di 0zono e monouso)

L'ozono deve essere prodotto da un generatore medico affidabile e certificato. I generatori di
ozono sono dispositivi medici classificati in seno all'Unione europea, come dispositivo di
classe 1Ib¥” e debbono avere il marchio CE, accompagnato da quattro numeri (art. 9 della
direttiva 93/42 / CEE, conformemente all'allegato IX della stessa direttiva). Il generatore deve
consentire la misura precisa delle concentrazioni di ozono (da 1 pg/ NmL - 80 ug / NmL) e
produrre ozono esclusivamente dall’ossigeno medicale proveniente da un contenitore di
certificata qualita medica.

L'apparecchiatura deve avere la possibilita di regolare il flusso di uscita tra 200-500 mL / min
e dev’essere in grado di gestire il flusso continuo a concentrazioni molto basse (2-5 pg/NmL).

Il materiale monouso per somministrare la terapia deve essere privo di ftalati e resistente
all'ozono. Essi dovrebbero avere la stessa classificazione del generatore di ozono, (dispositivo
medico).

Osservazioni conclusive

L'ozono puo essere utile per la disinfezione, la sua massima efficacia antivirale richiede un
breve periodo di umidita elevata (> 90% di umidita relativa), dopo il raggiungimento di un
picco della concentrazione di ozono (20 - 25 ppm, 39-49 mg / m?). In ogni caso, gli spazi
devono essere privi di persone a causa della tossicita dell’ozono per la via inalatoria.
L'ambiente da trattare deve essere privo di persone e animali a causa della relativa tossicita
dell’ozono se inalato.

L’ozono terapia sistemica puo essere potenzialmente utile in SARS-CoV-2. Il razionale ed il
meccanismo di azione sono gia stati dimostrati clinicamente con altre infezioni virali ed hanno
dimostrato di essere altamente efficaci negli studi di ricerca. I meccanismi d'azione sono i
seguenti:

1) Induzione di adattamento allo stress ossidativo, quindi un riequilibrio dello stato redox
cellulare. 2) Induzione di IFN-gamma e citochine proinfiammatorie. 3) Aumento del flusso
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sanguigno e ossigenazione dei tessuti di organi vitali (cio¢ renale, polmonare e circolazione
cardiaca). 4) Ha il potenziale di agire come un auto-vaccino quando somministrato in forma di
minore autoemoterapia.

La somministrazione sistemica consigliata ¢: Soluzione Salina Ozonizzato (0sSS), Grande
Autoemoterapia (MAH), e Ossigenazione-Ozonizzazione Extracorporea del Sangue (EBOO). |
protocolli clinici dovrebbero rispettare le dosi e le procedure standard definite nella
Dichiarazione di Ozonoterapia di Madrid.”! Almeno tre studi clinici con la Grande Autoemo
Terapia sono in corso in Cina e sono necessari piu studi clinici per confermare 1'efficacia dell’
Ozonoterappia come terapia complementare nel trattamento del COVID-19. E una terapia
complementare perché mentre il paziente infetto viene trattato con la medicina allopatica, allo
stesso tempo il paziente pud essere trattato con il trattamento complementare proposto.
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