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Exclusion de responsabilidad

Los documentos de ISCO3 son recomendaciones que pueden convertirse en una
fuente de orientacion y referencia para todos aquellos que practican la
ozonoterapia. Sin embargo, corresponde a cada 0zonoterapeuta seguir su propio
juicio clinico al implementar las recomendaciones emitidas por ISCO3.

e Todas las publicaciones técnicas de 1ISCO3 o bajo el nombre de ISCO3,
incluidos los codigo de practicas, los procedimientos de seguridad y cualquier
otra informacion técnica contenida en dichas publicaciones, se obtuvieron de
fuentes que se consideran confiables y se basan en informacion técnica y
experiencia disponible de los miembros de ISCO3 y otros a la fecha de su
aprobacion.

e Sibien ISCO3 recomienda la referencia o el uso de sus publicaciones por parte
de sus miembros, dicha referencia o uso de las publicaciones de 1ISCO3 por
parte de sus miembros o terceros es puramente voluntaria y no vinculante.

e Por lo tanto, ISCO3 0 sus miembros no garantizan los resultados ni asumen
responsabilidad alguna en relacion con la referencia o el uso de la informacion
0 sugerencias contenidas en las publicaciones de ISCO3.

e [SCO3 no tiene control alguno con respecto al rendimiento o incumplimiento,
interpretacion errénea, uso apropiado o incorrecto de cualquier informacién o
sugerencia contenida en las publicaciones de 1ISCO3 por parte de cualquier
persona o entidad (incluidos los miembros de ISCO3). ISCO3 renuncia
expresamente a cualquier responsabilidad en relacion con ello.

e Las publicaciones de ISCO3 estan sujetas a revisiones periodicas y se

recomienda a los usuarios que obtengan la Gltima edicion.

La unica version oficial de este documento es la publicada en inglés

Nota Bene: El documento “Uso Potencial del Ozono en SARS-CoV-2 / COVID-19"
ha sido redactado, analizado y aprobado por ISCO3 teniendo en cuenta tres puntos
clave:

1 La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), agencia especializada de las
Naciones Unidas, cuyo mandato es la salud pablica, ha reconocido oficialmente
que "actualmente no hay vacunas o tratamientos farmacéuticos especificos
disponibles para el COVID-19".}

2. Para combatir esta pandemia, la OMS ha llamado a los "paises a tomar medidas
urgentes y agresivas"; y declarando que "esto no es solo una crisis de salud
publica, es una crisis que afectara a todos los sectores, por lo que cada sector y
cada individuo deben participar en la lucha".? De modo que ISCO3 como parte
del sector de salud mundial quiere participar en la lucha contra esta pandemia.

3. Como no hay "vacunas o tratamientos farmacéuticos especificos disponibles”,
este documento ofrece una contribucion para combatir el coronavirus,
proponiendo el uso potencial de la terapia de ozono, como una terapia
complementaria, basada exclusivamente en datos cientificos disponibles como
se explica en detalle en este documento.
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Abreviaciones y acronimos

ACE2: Angiotensin-converting enzyme 2.

CDC: Centers for Disease Control and Prevention (USA).
COVID-19: Coronavirus disease 19.

CT: Computed tomography.

EBOO: Extracorporeal Blood Oxygenation-Ozonation.
EPA: Environmental Protection Agency (USA).

FDA: Food and Drug Administration (USA).

HSP: Heat Shock Proteins.

MAH: Major Autohemotherapy.

MiAH: Minor Autohemotherapy.

MSCs: Mesenchymal Stem Cells.

0O3SS: Ozonized Saline Solution.

OSHA: Occupational Safety and Health Administration (USA).

SARS-CoV-2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2.

UC: Umbilical Cord.
WHO: World Health Organization.

Sugerencia sobre como citar este documento: “ISCO3. Uso Potencial del Ozono en
SARS-CoV-2 / COVID-19. Madrid, 2020. International Scientific Committee of Ozone

Therapy” www.isco3.org

Uso Potencial del Ozono en SARS-CoV-2 / COVID-19 | © 1SCO3. 2020



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

International Scientific Committee of Ozone
s Therapy SOP: ISCO3/ EPI /00/04
i\ co Version: Castellano
B Tel/Fax (+34) 913515175. Cell Phone (+34) 669685429 Eecha: 13/03/2020
‘”@31’::;;-;;»«“‘“ Avenida Juan Andrés 60. Local 1 — Bajo Izquierdo 28035, Madrid Pag 4 of 18
(Spain) info@isco3.org www.isco3.org 9

Resumen

La aparicion del coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2;
provisionalmente llamado nuevo coronavirus 2019 o enfermedad de 2019-nCoV)
(COVID-19) en China, a finales de 2019, ha causado un gran brote global convirtiéndose
en un gran problema de salud publica. EI COVID-19 ha sido calificado como una
"pandemia” por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). Los datos oficiales mas
recientes y disponibles el 12 de marzo de 2020, indican que se han informado a la OMS
125,000 casos provenientes de 118 paises Yy territorios. En las ultimas dos semanas, el
numero de casos informados fuera de China se ha incrementado en casi 13 veces, v el
nimero de paises afectados casi se ha triplicado.® ©“4.291 personas han perdido la vida (...)
en los dias y semanas venideros, la expectativa es que el nimero de casos, de muertes y
de paises afectados aumenten aiin méas ".2

El objetivo de este documento es analizar “la potencial utilizacion del ozono como
terapia complementaria’ en el tratamiento del COVID- 19. Los términos utilizados para
la obtencidn de evidencia (0zono, SARS-CoV-2 y COVID-19) se buscaron en las bases
de datos cientificos.

El ozono se puede aplicar a la desinfeccion de ambientes contaminados con el virus. La
maxima eficacia virucida requiere un breve periodo de alta humedad (> 90% de humedad
relativa) después de alcanzar la concentracion maxima del gas ozono (20-25 ppm, 39-49
mg / m3). Como gas, puede penetrar en todas las areas dentro de una habitacion, incluidas
grietas, accesorios, telas. Se puede utilizar para la desinfeccion de la habitacién de un
hospital, del transporte publico, la habitacion del hotel, la cabina del crucero, la oficina 'y
debajo de las superficies de los muebles, y lo puede hacer mucho més eficazmente que
los aerosoles liquidos y aerosoles aplicados manualmente. EI ambiente a tratar debe
estar libre de personas y animales debido a la toxicidad relativa del ozono por
inhalacion.

La ozonoterapia sistémica puede ser “potencialmente” Util en el SARS-CoV-2. La
justificacion y el mecanismo de accion ya se han demostrado clinicamente en otras
infecciones virales y se ha demostrado que es muy eficaz en estudios de investigacion. El
mecanismo de accion es el siguiente:

1) Induccion de una respuesta adaptativa al estrés oxidativo, por lo tanto, restablece un
reequilibrio del estado redox celular.

2) La induccion de IFN-gamma y citocinas proinflamatorias.
3) El aumento del flujo sanguineo y la oxigenacion de los tejidos a 6rganos vitales.

4) Tiene las acciones potenciales para actuar como una autovacuna cuando se administra
en forma de autohemoterapia menor.
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Las vias de administracion recomendadas son: Solucion salina ozonizada (OsSS),
autohemoterapia mayor (MAH), oxigenacion-ozonizacién sanguinea extracorpérea
(EBOO) y una variante de la autohemoterapia menor (MiAH). El protocolo clinico debe
cumplirse con las dosis y los procedimientos estdndar definidos en la Declaracion de
Madrid sobre la Ozonoterapia.’* La Ozonoterapia es una terapia complementaria, porque
mientras el paciente infectado es tratado con medicina alopatica, al mismo tiempo puede
recibir el tratamiento propuesto en este documento.

Actualmente se estdn llevando a cabo al menos tres ensayos clinicos con
autohemoterapia en China, pero se necesitan mas ensayos clinicos y datos para
confirmar la eficacia de la terapia con ozono como terapia complementaria en las
enfermedades COVID-109.

Palabras claves: Ozono, Ozonoterapia, COVID-19, SARS-CoV-2, Solucién Salina
Ozonizada, Autohemoterapia Mayor.

Introduccion

Los coronavirus son importantes patdgenos humanos y animales. A finales de 2019, se
identificd un nuevo coronavirus como la causa de un grupo de casos de neumonia en
Wuhan (provincia de Hubei de China) que causé un gran brote global representando un
importante problema de salud publica.* Se propagd rapidamente, dando como resultado
una epidemia en toda China, con casos esporadicos reportados a nivel mundial. En febrero
de 2020, la Organizacion Mundial de la Salud bautiz6 a la enfermedad como COVID-19,
que significa enfermedad por coronavirus 2019.° El virus que causa el COVID-19 se
denomina coronavirus 2 por sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2);
anteriormente, se denominaba 2019-nCoV. ElI SARS-CoV-2 esta estrechamente
relacionado con dos coronavirus parecidos al sindrome respiratorio agudo severo
derivados del murciélago, bat-SL-CoVZC45 y bat-SL-CoVZXC21, en particular
BetaCoV / bat / Yunnan / RaTG13 / 2013 que son similares al SARS humano -CoV-2.°
Se ha visto que tienen una gran diversidad genética y una rapida evolucion.’

El SARS-CoV-2 se propaga por transmision de persona a persona a traves de gotitas
respiratorias o contacto directo, y se ha estimado que la infeccién tiene un periodo de
incubacion media de 6,4 dias y un nimero de reproduccion basico de (2,24 - 3,58) dias.*
De los pacientes con neumonia causada por el SARS-CoV-2, la fiebre fue el sintoma mas
comun, seguido de tos, malestar general y tos seca en la fase prodromica. Las imagenes
de CT (tomografia computarizada) de térax demostraron progresion durante la etapa
temprana desde el inicio de la enfermedad.®

Actualmente no hay medicamentos antivirales autorizados por la Administracion de
Alimentos y Medicamentos de Estados Unidos (FDA), por la Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), o por la Agencia Italiana de Drogas para
tratar pacientes con COVID-19. Por lo que sabemos, hasta el momento no se han
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autorizado medicamentos antivirales para tratar pacientes con COVID-19 en ningun pais
del mundo. La OMS ha confirmado oficialmente este punto: ""Actualmente, no hay
vacunas o tratamientos farmacéuticos especificos disponibles para COVID-19".!
Algunos estudios in vitro o in vivo sugieren una posible actividad terapéutica de los
compuestos contra los coronavirus relacionados, pero no hay datos disponibles de
estudios observacionales o ensayos controlados aleatorizadoss en humanos para respaldar
la recomendacion de cualquier terapéutica en investigacion para pacientes con COVID-
19 confirmado o sospechado en este momento.

Se informo que el Remdesivir, un farmaco antiviral en investigacion, tenia actividad in
vitro contra el SARS-CoV-2.1° Un pequefio niimero de pacientes con COVID-19 recibid
Remdesivir intravenoso para uso compasivo fuera de un entorno de ensayo clinico. Se
implement6 en China un ensayo clinico aleatorizado, controlado con placebo, de
Remdesivir para el tratamiento de pacientes hospitalizados con neumonia y COVID-19.
Un ensayo aleatorizado de etiqueta abierta de combinacion de lopinavir-ritonavir,
duranavir, danoprevir, cobisistat, anti-CD147 humanizado Meplazumab, Eculizumab,
Bevacizumab, enzima humana que convierte la angiotensina recombinante 2 (rhACE2),
células NK, cordon umbilical (UC) -Dermal Mesenmérgico Células (MSC),
inmunoglobulinas, reguladores de los receptores de esfingosina-1-fosfato Fingolimod,
hidroxicloroquina, vitamina C intravenosa, vitamina D, INF betta, glucocorticoides,
autohemoterapia ozonizada, remedios de medicina tradicional china y otros
tratamientos también se han Ilevado a cabo en pacientes hospitalizados con neumonia y
COVID-19 en China, pero hasta la fecha no hay resultados disponibles. Se estan
planificando ensayos clinicos de otras terapias potenciales para COVID-19.1112

Ademaés de la propagacion viral a traves de una via respiratoria, el SARS-CoV en el tracto
intestinal, los rifiones y las glandulas sudoriparas puede excretarse a través de las heces,
la orina y el sudor, lo que conduce a la transmision del virus.'® La enzima convertidora
de angiotensina 2 (ACE2) es muy probable que sirva como sitio de union para el SARS-
CoV-2, la cepa implicada en la epidemia actual de COVID-19, de manera similar a la
cepa SARS-CoV implicada en la epidemia de SARS 2002-2003.}* Las principales
comorbilidades de los casos de mortalidad incluyen hipertensién, diabetes , enfermedad
coronaria, infarto cerebral y bronquitis cronica. La fuente del virus y la patogénesis de
esta enfermedad adn no se han confirmado. Hasta el momento, no se ha encontrado
ninguna droga terapéutica especifica.®®

La ozonoterapia podria usarse en el tratamiento de COVID-19 en dos categorias
terapéuticas:

1) Desinfeccion (contar con una alta formacion cientifica):

a) Ambientes contaminados (hospitales, transporte, vehiculos, todas las
superficies donde el virus pudo haber sido depositado, etc.);

b) En soluciones acuosas como desinfecciones de agua potable, tratamiento de
aguas residuales, instalaciones de lavanderia y procesamiento de alimentos.®
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2) Posible aplicacién sistémica como medicina complementaria para:
a) Mejorar el estado de salud de los pacientes y reducir la carga viral, 71

b) Reducir la incidencia de neumonia asociada al virus en pacientes conectados a
ventilacion mecanica.?

El objetivo de este documento es analizar los posibles mecanismos de accién de la
utilizacion del ozono para que sirva como terapia complementaria en el manejo de
COVID-19.

Términos de evidencia utilizados en la busqueda de informacién
COVID-19, SARS-CoV-2, SARS, 0zono, ozonoterapia, neumonia viral.

Bases de datos bibliogréficas consultadas: MEDLINE / PubMed, SciELO, LILACS, OPS,
EMBASE, ZOTERO ISCO3, Plataforma Internacional de Registro de Ensayos Clinicos
de la OMS, NIH. Biblioteca Nacional de Medicina de EE. UU; y bases de datos
informativas con motores de busqueda como Google y Google Scholar.

Tipos de documentos: articulos originales, tesis publicadas, informes clinicos, ensayos
clinicos en curso y revisiones bibliograficas.

Idiomas: Castellano, inglés, y ruso. Fechas de publicacién: 1980 a 2020.

Criterios de exclusion: falta de acceso gratuito al texto completo debido a restricciones
financieras y / 0 estudios gque presentan evidencia cientifica inadecuada.

Desinfeccion ambiental

Para reducir la propagacién del virus COVID-19, se deben implementar procedimientos
de control de infecciones ambientales. 22° En los entornos de atencién médica de los
Estados Unidos, los CDC establecen que los procedimientos de limpieza y desinfeccion
de rutina son apropiados para el virus COVID-19.2* Los productos aprobados en EE. UU.
por la Agencia de Proteccion Ambiental (EPA por sus siglas en inglas) para los patdgenos
virales emergentes contienen como componentes activos: peroxido de hidrégeno,
hipoclorito de sodio, &cido peroxiacético, etanol, alcohol isopropilico, cloruros de alquil
dimetil bencil amonio, cloruro de didecil dimetil amonio, cloruro de octil decil dimetil
amonio, peroxido de carbonato de sodio , dicloro-s-triazinetriona de sodio y otros. %

La importancia de la desinfeccion ambiental se ilustrd en un estudio de Singapur, en el
que se detectd ARN viral en casi todas las superficies analizadas (manijas, interruptores
de luz, camas y pasamanos, puertas y ventanas interiores, inodoro, lavabo), en el
aislamiento de infecciones transmitidas por el aire habitacion de un paciente con COVID-
19 leve sintomatico antes de la limpieza de rutina.?® No se detect6 ARN viral en
superficies similares en las habitaciones de otros dos pacientes sintomaticos después de
la limpieza de rutina (con dicloroisocianurato de sodio). Es de destacar que la deteccion
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de ARN viral no indica necesariamente la presencia de virus infecciosos. Los factores
que influyen en la supervivencia de estos virus en las superficies incluyen: variacion de
cepa, titulo, tipo de superficie, medio de suspension, modo de deposicidn, temperatura 'y
humedad relativa, y el método utilizado para determinar la viabilidad del virus. El
muestreo ambiental ha identificado contaminacion en el campo con SARS-CoV y virus
de la influenza, aunque el uso frecuente de métodos de deteccion molecular no
necesariamente representa la presencia de virus viable.

Una vez contaminadas por el medio ambiente, las manos pueden iniciar la
autoinoculacién de las membranas mucosas de la nariz, los ojos o la boca. Los modelos
matematicos y animales, y los estudios de intervencion sugieren que la transmision por
contacto es la ruta mas importante en algunos escenarios. Las implicaciones para la
prevencion y el control de infecciones incluyen la necesidad de higiene de manos y equipo
de proteccion personal para minimizar la autocontaminacion y para proteger contra la
inoculacién de las superficies mucosas y el tracto respiratorio, y una mejor limpieza y
desinfeccion de la superficie en entornos de atencion médica.?’

Se han estudiado los virus durante su interaccion con el 0zono.?®3! Después de 30 s de
exposicion al ozono, el 99% de los virus se inactivaron y demostraron dafios en las
proteinas de su envoltura, lo que podria provocar la falla de la union a las células
normales y la ruptura del ARN monocatenario.?® El gas o0zono tiene una serie de ventajas
potenciales sobre otros gases descontaminantes y aplicaciones quimicas liquidas.®? Por lo
tanto, el ozono es un compuesto natural, se genera facilmente in situ a partir del oxigeno
o el aire, y se descompone en oxigeno con una vida media de aproximadamente 20 min
(+ 10 min dependiendo del ambiente).’®* Como gas, puede penetrar en todas las areas
dentro de una habitacion, incluyendo grietas, accesorios, telas y debajo de lassuperficies
de los muebles, siendo mucho mas eficiente que un liquido desinfectante aplicado
manualmente y aerosoles.®® Las Gnicas desventajas significativas son su capacidad para
corroer ciertos materiales, como el caucho natural, en exposiciones prolongadas y su
posible toxicidad para los humanos.

La Administracion de Seguridad y Salud Ocupacional (OSHA) de EE. UU. establecid
estandares de salud publica en el aire de 0.1 ppm por 8 h 0 0.3 ppm por 15 minutos como
el limite de la cantidad de ozono a la que las personas pueden estar expuestas de manera
segura.® Limpiadores de aire que utilizan ozono no deben generar niveles de ozono por
encima de los Estandares de Salud Pudblica, que estan muy por debajo de cualquier
actividad antimicrobiana o control efectivo de olores. Las bajas concentraciones de
ozono, por debajo del limite interior aceptable de la EPA, se han utilizado como filtros de
aire, pero su efectividad ha sido cuestionada por muchos estudios.®>® A altas
concentraciones el 0zono se ha utilizado para descontaminar espacios vacios de algunos
productos quimicos y bioldgicos contaminantes y olores como el humo.

La méaxima eficacia antiviral del ozono requiere de un breve periodo de alta humedad (>
90% de humedad relativa) después de alcanzar la concentracién maxima de gas 0zono
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(20-25 ppm, 39-49 mg / m3).1® Un estudio demostré que bajo el tratamiento con
muestras secas que contienen virus sobre superficies duras (plastico, acero y vidrio), y
superficies blandas como tela, algodén y alfombra, fueron igualmente vulnerables al
tratamiento con 0zono.>® Usando generadores apropiados a las concentraciones de 0zono
apropiadas, ayudard a descontaminar habitaciones, habitacion de hospital, transporte
publico,®” cabinas de cruceros, oficinas, etc. EI ambiente que se va a descontaminar
debe estar libre de personas y animales debido a la naturaleza toxica del ozono por
inhalacion.® En un caso de inhalacion accidental se recomienda seguir las medidas de
primeros auxilios recomendadas por ISCO3.%° El gas 0zono también se ha utilizado en la
desinfeccion de la ropa de hospital.*° Ademas, se puede usar en el tratamiento de residuos
de aguas residuales.*! Todo el tratamiento de aguas residuales reduce la cantidad de todos
los virus, pero una mayor ozonizacion redujo la cantidad de varios virus a niveles
indetectables, lo que indica que ésta es una técnica prometedora para reducir la
transmision de muchos virus humanos patogenos.*?

Las soluciones acuosas de 0zono se usan como desinfectantes en muchas situaciones
comerciales, incluido el tratamiento de aguas residuales,* lavanderias,** agua potable *°
y procesamiento de alimentos.*®#” El ozono esta considerado como un desinfectante
altamente efectivo para el control del virus.*® La exposicion al ozono redujo la
infectividad viral por peroxidacion lipidica y posterior envoltura lipidica y dafio de la
cubierta proteica.?®

Acciones terapéuticas del ozono en enfermedades virales

El ozono puede inactivar los virus mediante la oxidacion directa de sus componentes.?
Sin embargo, la actividad virucida in vivo se vuelve incierta cuando los virus estan en
fluidos biologicos o, peor adn, cuando son intracelulares (neumocitos, hepatocitos,
epitelios, linfocitos CD4 +, monocitos, gliales y neuronales celulas) porque, el potente
sistema antioxidante protege la integridad viral.*® Es por eso que es irracional usar
inyeccion directa 1V de gas u otros métodos no recomendados de aplicacion de ozono.>°
La terapia con 0zono representa una terapia complementaria util, pero tampoco el ozono,
ni el H2O2 alcanza, concentraciones suficientes en los tejidos porque los patégenos libres
estdn protegidos por antioxidantes plasmaticos y los virus intracelulares son
inaccesibles.®® Sin embargo, para explorar la eficacia de la terapia con ozono en
enfermedades virales, Bocci y Paulesu °2 explicaron la posibilidad de que el ozono pueda
actuar in vivo. Los siguientes mecanismos pueden tener cierta relevancia:

a) Un tratamiento terapéutico prolongado con ozono parece capaz de inducir una
adaptacion al estrés oxidativo, por lo tanto, producir un reequilibrio del estado
redox celular, que es un proceso fundamental para inhibir la replicacion viral. El
mecanismo paradojico por el cual el ozono (un oxidante potente) puede inducir
una respuesta antioxidante, se demuestra actualmente no solo anivel proteémico,
sino también a nivel gendmico. El ozono a dosis terapéuticas modula el factor
nuclear Nrf2 y NfkB e induce el reequilibrio del ambiente antioxidante.>** El
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b)

d)

estrés oxidativo y la inmunidad innata tienen un papel clave en las vias de lesion
pulmonar que controlan la gravedad de la lesion pulmonar aguda durante
infecciones virales como SARS.®

Se ha demostrado que la induccion de sintesis de citocinas, como IFN e IL, en
sangre ozonizada es posible. Aunque el ozono es un inductor débil, los
linfocitos y monocitos reinfundidos, al migrar a través del sistema linfoide,
pueden activar otras células que, con el tiempo, conduciran a una estimulacion
del sistema inmune. Esto puede representar un proceso importante porque se
sabe que una enfermedad viral aguda se vuelve crénica, ya sea porque el virus es
particularmente virulento, o porque la poblacion viral heterogénea evoluciona
rapidamente y escapa al control inmunitario, o porque el sistema inmunitario se
vuelve tolerante a los antigenos virales y se vuelve incapaz de contrarrestar la
infeccion. Mas aun. ademas de la induccion de HO-1, 8 una enzima protectora,
la liberacidn de algunas proteinas de choque térmico (HSP) como HSP60,
HSP70 y HSP90 también influyen en la actividad virucida. Estas proteinas son
potentes activadores del sistema inmune innato, capaces de inducir la sintesis de
citocinas proinflamatorias por el sistema monocito-macrofago y la activacion de
las células presentadoras de antigeno. 49

La terapia de oxigeno y ozono ciertamente mejora la oxigenacion.t*%? Los
pacientes con SARS son propensos a tener hepatitis leve no especifica, % fibrosis
pulmonar ¢y puede haber insuficiencia renal.% La terapia de ozono estabiliza el
metabolismo hepético y los niveles plasmaticos de fibrindgeno y protrombina
tienden a normalizarse en pacientes infectados, lo que sugiere una mejora en la
sintesis de proteinas hepaticas. *° Hay bastantes investigaciones que demuestran
el efecto protector del ozono para prevenir el dafio oxidativo al corazén, 567
higado, %8%° pulmén,”y tejido renal.”

Durante la ozonizacion de la sangre ex vivo para la autohemoterapia menor,
utilizando concentraciones de ozono cercanas a 80 pg /NmL por mL de sangre,
puede ser posible inducir la oxidacién de componentes virales libres, lo que podria
representar una vacuna inmunogeénica e inactivada.*®’>"

Solucion salina ozonizada (OsSS). Este método fue formalizado por el Ministerio
de Salud de la Federacién de Rusia a principios de la década de 1980 y se ha
implementado oficialmente en hospitales de salud publica, especificamente para
las especialidades de ortopedia, dermatologia, ginecologia y obstetricia.”*" En
2004, fue también reconocido oficialmente en Ucrania.”® El método esta
respaldado por una gran cantidad de articulos cientificos y una sélidaexperiencia
clinica sobre los beneficios de esta terapia.”’
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El método consiste en burbujear y saturar una solucion fisioldgica (0.9%) con una
mezcla de ozono y oxigeno a concentraciones que se calculan segun el peso del
paciente. Su administracion dura unos 20-30 min. A diferencia de la
autohemoterapia mayor, la solucién salina ozonizada ha demostrado ser
especialmente efectiva en enfermedades virales como Epstein Barr,
citomegalovirus, virus del papiloma, VIH, herpes zoster, herpes simple, etc. Dado
que la solucion salina es un expansor plasmatico, en comparacién con la MAH,
ésta ozoniza una cantidad mayor de sangre, por lo tanto, es posible reducir el
namero de sesiones.

Un andlisis de los datos bibliogréficos sobre la interaccion del ozono con NaCl en
soluciones acuosas, nos permite concluir que la descomposicion del ozono en
soluciones acuosas de NaCl no esta acompafiada de la formacion de productos
distintos al oxigeno. En particular, no se observan cantidades notables de
hipocloritos y cloratos. Esto es particularmente significativo para la aplicacion
medicinal de soluciones isotdnicas ozonizadas.”"®

Cuando el ozono se disuelve en agua, se forman radicales libres, peréxido de
hidrégeno (jen una cantidad insignificante!), se forman estructuras de agua
hexagonales y moléculas pequefias. Las moléculas de agua hexagonales formadas
durante la ozonizacion de soluciones acuosas mejoran el transporte a través de la
membrana celular no solo de electrolitos, sino posiblemente también de otras
sustancias.®

Boyarinov G.A. y Sokolov V.V 88 demostraron que cuando se realiza un bypass
cardiopulmonar ozonizado, las células del organismo del paciente usan mas
glucosa que cuando se oxigena. Por lo tanto, se concluye que la mezcla de O2 /
O3 disuelta, los radicales libres, el peroxido de hidrégeno y las estructuras acuosas
hexagonales formadas durante el burbujeo de las soluciones acuosas de NaCl con
una mezcla de gas O2 / O3, determinan el efecto terapéutico de la solucion
fisiolégica ozonizada.

El procedimiento no solo es efectivo y seguro, sino que es mucho mas econoémico
y facil de implementar.

Rutas de administraciéon recomendadas

Las vias de administracion recomendadas son las sistémicas y en este orden: solucion
salina ozonizada (OsSS), autohemoterapia mayor (MAH), oxigenacion-o0zonizacion
extracorporea (EBOO) y una variante de la autohemoterapia menor (MiAH) (usando 70-
80 pug/NmL). El resumen de la administracion de cada procedimiento se describe en la
Declaracion de Madrid sobre la Ozonoterapia.’ Ademas, hay un procedimiento paso a
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paso disponible por escrito de acuerdo con las Buenas Practicas Clinicas para llevar a
cabo cada procedimiento y se puede descargar desde el sitio web de ISCO3
(www.isoc3.org).838°

Protocolo clinico recomendado con O3SS

Estas recomendaciones se basan en la experiencia clinica del ozonoterapeuta que deben
someterse a ensayos clinicos adicionales. Tener en cuenta que actualmente hay tres
ensayos clinicos en curso en China usando la autohemoterapia mayor, pero los resultados
preliminares atn no estan disponibles.’°

Protocolo preventivo con OsSS

Saturacion de 250 mL de solucién salina fisiologica 0.9% a 3 ug / NmL durante 10 min.
Administrar al/la paciente bajo burbujeo constante, (para que el ozono diluido en la
solucién no se degrade) manteniendo los mismos pardmetros descritos a una velocidad
de 80/120 gotas/min. Administrar dos veces por semana, seis (6) tratamientos en total.
Después de administrar la OsSS, sugerimos administrar i.v. Glutation (GSH) 600 mg +
Vit. C 1 g disuelto en 100 mL de solucion fisioldgica. Un tratamiento por semana. Tres
(3) tratamientos en total.

Protocolo intervencionista con OsSS

Saturacion de la solucion salina fisiolégica 0.9% a 5 pg/NmL durante 10 min.
Administrar al/la paciente bajo burbujeo continuo con los mismos pardmetros descritos a
una velocidad 80/120 gotas/min. Aplicar diariamente, durante 5 dias. En los siguientes 5
dias se reduce la concentracion a 3 pg / NmL y se administra diariamente. 10 tratamientos
en total. Después de OsSS, administrar i.v. GSH 1,2 g + Vit. C 2 g. disuelto en 100 mL de
solucidn fisiologica. Administrar dos veces por semana. Cuatro (4) tratamientos en total.

Dado que la enfermedad coincide con un estrés oxidativo agudo, incluimos el Glutation
(GSH) debido a su capacidad para donar electrones y estabilizar los radicales libres
generados por el virus. EI GSH es un antioxidante no enzimatico, y es una de las primeras
lineas de defensa contra el dafio oxidativo. Durante el envejecimiento, el contenido de
GSH disminuye y el sistema inmune sufre una deficiencia en la induccion de la respuesta
Th1. La secrecién reducida de citoquinas Thl, que esta asociada con el agotamiento de
GSH, podria debilitar las defensas del huésped contra las infecciones virales.®®

Dispositivos (generadores de ozono y desechables)

El ozono debe ser producido por un generador médicamente confiable y certificado. Los
generadores de ozono son dispositivos médicos clasificados en la Unidén Europea como
dispositivos medicos de clase 1lb y deben tener el sello CE acompafiado de cuatro
numeros (articulo 9, Directiva 93/42 / CEE del Consejo, de conformidad con el Anexo
IX de la misma directiva).
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El generador debe permitir la medicion de concentraciones precisas de ozono (de 1 pg /
NmL - 80 pg / NmL) y producir ozono exclusivamente a partir de oxigeno medicinal
proveniente de un contenedor certificado de calidad médica.

El equipo debe tener la facilidad de regular el flujo de salida (caudal) entre 200-500
mL/min y poder administrar el 0zono a flujo continuo a concentraciones muy bajas (2-5
Hug /N mL).

Los insumos desechables para administrar la terapia deben ser libres de ftalatos y
resistentes al ozono. Estos deben tener la misma clasificacion que el generador de ozono,
clase Ilb (dispositivo médico). En Espafia contamos con esos dispositivos que responden
ampliamente las directivas sanitarias de la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios (AEMPS).

Observaciones finales

El ozono puede ser util para la desinfeccion, su maxima eficacia antiviral requiere un
corto periodo de alta humedad (> 90% de humedad relativa) después de alcanzar la
concentracion maxima de gas ozono (20-25 ppm, 39-49 mg / m3). El ambiente a tratar
debe estar libre de personas y animales debido a la toxicidad relativa del ozono por
inhalacion.

La ozonoterapia sistémica puede ser potencialmente util en el SARS-CoV-2. La
justificacion y el mecanismo de accion ya se han demostrado clinicamente con otras
infecciones virales y se ha demostrado su efectividad con estudios pre clinicos y clinicos.
El mecanismo de accion es el siguiente:

1) Produce la induccién de la adaptacion al estrés oxidativo, por lo tanto, produce un
reequilibrio del estado redox celular.

2) Produce la induccion de IFN-gamma y citocinas proinflamatorias.

3) Produce el aumento del flujo sanguineo (perfusion) y la oxigenacion de los tejidos a
organos vitales (es decir, circulacion renal, pulmonar y cardiaca).

4) Tiene el potencial de actuar como una autovacuna cuando se administra en forma de
autohemoterapia menor.

La administracion sistémica recomendada es en este orden: solucion salina ozonizada
(OsSS), autohemoterapia mayor (MAH) y oxigenacion-ozonizacion sanguinea
extracorpérea (EBOO). Los protocolos clinicos deben cumplir con las dosis y
procedimientos estandar definidos en la Declaracién de Madrid sobre la Ozonoterapia.’

En China se estan llevando a cabo al menos tres ensayos clinicos con autohemoterapia
mayor y se necesitan mas ensayos clinicos para confirmar la eficacia de la ozonoterapia
como terapia complementaria en el tratamiento de enfermedades con COVID-19.
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La ozonoterapia, es una terapia complementaria, porque mientras el paciente infectado es
tratado con medicina alopatica, al mismo tiempo el paciente puede recibir el tratamiento
complementario propuesto en este documento, sin interferir con el tratamiento base si lo
hubiere.
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